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Resumen 
En este proyecto se ha realizado un estudio de la preparación de micro y nanofibras de 
dos biopolímeros, polilactida (PLA) y polietilenglicol (PEG), de hidrofilicidad diferente. Las 
fibras se obtuvieron mediante la técnica de electrospinning, posteriormente se procedió a 
la caracterización estructural de las diferentes mezclas preparadas y al análisis de sus 
propiedades. Así mismo se procedió a la evaluación de aspectos relacionados con la 
liberación controlada de fármacos, actividad antibacteriana y biocompatibilidad de las 
fibras. 
Con un proceso de electrohilado se elaboraron fibras micro y nano de las distintas mezclas 
de PLA/PEG preparadas. Se han estudiado y optimizado todos los parámetros de control 
para el electrohilado de las mezclas (solvente, potencial, flujo, etc.) y analizado mediante 
microscopia óptica y microscopia electrónica de barrido para determinar su morfología y sus 
diámetros. Además de estudiar las propiedades térmicas de las mezclas mediante 
calorimetría diferencial de barrido (DSC). 
Se ha estudiado la estabilidad de las micro/nanofibras sumergiéndolas durante 24 h en 
dos disolventes de hidrofobicidad diferentes: agua y etanol 96º. Se han determinado las 
modificaciones estructurales en las matrices mediante SEM, para analizar la morfología, 
los diámetros y la pérdida de PEG por resonancia magnética nuclear (RMN), como 
herramienta cuantitativa, y por IR como análisis cualitativo. 
Se cargaron algunas muestras PLA/PEG con un 3% en peso de un agente 
antibacteriano, triclosán (TCS), para su posterior electrospinning. Después de la 
optimización de las nuevas mezclas con el antibiótico, se estudió la liberación del TCS de 
las matrices en dos medios: primero uno hidrofílico, un tampón fosfato salino (PBS), y a 
las 24 h se sustituyó por otro hidrofóbico, un tampón fosfato con azida sódica (Sörensen) 
mezclado con etanol 96º. 
Finalmente, se evaluó el efecto antibacteriano del triclosán liberado y se realizaron 
estudios de biocompatibilidad in-vitro de los scaffolds preparados a partir de las 
nano/microfibras producidas, con el objetivo de determinar su comportamiento como 
matrices tridimensionales para la adhesión y proliferación celular. 
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Glosario 
DCM: Diclorometano 
DCS: Calorimetría Diferencial de Barrido 
DMEM: Dulbeccos’ Modified Eagle Medium 
DMF: Dimetilformamida 
DMSO: Dimetil sulfóxido 
EDTA: Ácido etilendiaminotetraacético 
FTIR: Espectroscopia de Infrarrojo de Transformada de Fourier 
IR: Espectroscopia de Infrarrojo 
MTT: Bromuro de 3-(4,5-dimetil-2-tiazolil)-2,5-difenil-2H-tetrazolio 
MDCK: Células tipo epitelial utilizadas 
OM: Microscopia Óptica 
PBS: tampón fosfato salino 
PEG: Polietilenglicol 
PFC: Proyecto Final de Carrera 
PLA: Polilactida o Poliláctico 
PM: Peso molecular 
RMN: Resonancia Magnética Nuclear 
SEM: Microscopia Electrónica de Barrido 
TCPS: Placas de cultivo de poliestireno tratado para el cultivo celular 
TCS: Triclosán o Irgasán 
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TEM: Microscopia Electrónica de Transmisión 
THF: Tetrahidrofurano 
Tf: Temperatura de fusión 
Tg: Temperatura de transición vítrea 
Tm: Temperatura de cristalización 
UV: Espectroscopia de Ultravioleta-Visible (UV-Vis) 
ΔHm: Entalpía de fusión 
ΔHc: Entalpía de cristalización 
ΔCp: Variación de la capacidad calorífica 
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1. Prefacio 
1.1. Origen del proyecto 
En la actualidad los polímeros continúan en amplio crecimiento y sus aplicaciones son cada 
vez mayores dentro del campo de la medicina, mejorando las propiedades de los materiales 
ya existentes y desarrollando nuevos polímeros para aplicaciones específicas. Los 
polímeros de este proyecto son además biodegradables, así que también se tiene muy 
presente el impacto ambiental del mismo y tiene ventajas respecto los no biodegradables 
como veremos más adelante. 
1.2. Motivación 
La motivación principal de la realización de este proyecto surge de mi voluntad personal de 
ampliar mis conocimientos relativos a los materiales poliméricos, adquiridos a lo largo de la 
carrera. Concretamente, este proyecto se centra en el estudio de polímeros que pertenecen 
a las familias de los poliésteres y poliéteres. 
Finalmente, añadir que la realización de este proyecto me ha permitido adquirir una cierta 
experiencia en el manejo de equipos de laboratorio, iniciarme en trabajos de investigación, 
así como también desarrollar mi capacidad de trabajo en equipo. 
1.3. Requisitos previos 
Este Proyecto Final de Carrera (PFC) es un trabajo que se ha desarrollado 
mayoritariamente en un laboratorio de investigación, en el cual se han utilizado un gran 
número de técnicas, que han requerido un aprendizaje previo; una gran variedad de 
reactivos, que han requerido una búsqueda de fichas técnicas de seguridad para su uso 
correcto y seguro; etc. 
Previamente a su realización, se ha realizado una revisión bibliográfica sobre aspectos 
químicos y estructurales de los polímeros PLA y PEG en los campos de la medicina y 
farmacia. 
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2. Introducción 
2.1. Polímeros Biodegradables 
2.1.1. Generalidades 
El uso creciente e indiscriminado de plásticos sintéticos no biodegradables, que además 
tienen una vida útil muy corta, ha propiciado la aparición de un problema medioambiental 
relativo a sus residuos. La deposición de estos materiales poliméricos en un vertedero 
controlado o su incineración no son soluciones que respeten el medio ambiente o sean 
viables económicamente. En 1970 la comunidad científica dio la voz de alarma ante el 
aumento creciente del volumen de plásticos en los residuos urbanos y la disminución 
alarmante de las zonas de vertido. El uso alternativo de polímeros biodegradables es una 
realidad que abre un sinfín de posibilidades, contribuyendo a preservar el medioambiente y 
ayudando a no malgastar las, cada día más escasas, fuentes petrolíferas. 
El término de biodegrabilidad fue definido de forma general por Chandra y Rustgi [57] como 
un proceso por el cual bacterias, hongos, levaduras y sus enzimas consumen una sustancia 
polimérica como una fuente de alimento de manera que su forma original se ve alterada. Es 
un proceso relativamente rápido bajo las condiciones apropiadas de humedad, pH, 
temperatura y oxígeno disponible. El principal requisito de los polímeros biodegradables es 
que contengan grupos lábiles en sus cadenas que puedan romperse fácilmente por acción 
de un agente externo de naturaleza física o química. Estos grupos deben contener enlaces 
hidrolíticamente inestables, como por ejemplo los que se hallan presentes en: éster, 
anhídrido, amida, etc. 
Las modificaciones en la estructura del polímero provocada por los agentes externos 
pueden ser: 
1) Físicas: decoloración, pérdida de brillo superficial, formación de grietas, superficies 
untuosas, erosión superficial y pérdida de propiedades como resistencia a la tracción-
deformación. 
2) Químicas: rotura de cadenas, cambios en sustituyentes laterales, reacciones de 
entrecruzamiento, etc. Cada agente externo que conduce a la degradación del 
polímero da lugar a un mecanismo diferente de degradación (y modifica la estructura 
del polímero). 
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La tabla 2.1 recoge los diferentes agentes externos que pueden provocar distintos tipos de 
degradación. 
Tabla 2.1.- Agentes externos que provocan distintos tipos de 
 degradación. 
Agente externo Tipo de degradación 
Luz solar Fotodegradación 
Calor Degradación térmica 
Agentes atmosféricos Degradación oxidativa 
Humedad  Degradación hidrolítica 
Hongos y microorganismos Biodegradación 
Luz + oxígeno  Fotodegradación oxidativa 
Calor + oxígeno Degradación termoxidativa 
Luz + humedad Degradación fotohidrolítica 
Los polímeros biodegradables se degradan generalmente a través de dos etapas, 
dependiendo si el polímero se degrada parcial o totalmente: 
1) En la primera etapa de degradación, se produce la ruptura de las cadenas, 
formándose fragmentos de bajo peso molecular que podrán ser asimilados por los 
microorganismos en una etapa posterior. La reducción del peso molecular se produce 
principalmente al romperse las cadenas vía hidrólisis u oxidación. La hidrólisis tiene lugar 
en un ambiente húmedo, con o sin acción enzimática. Las hidrolasas son las enzimas 
responsables de la hidrólisis en un ambiente biótico. En cambio, en condiciones 
abióticas, la autocatálisis, el calor o los catalizadores metálicos son los responsables de 
la hidrólisis. La ruptura oxidativa, se produce en presencia de oxígeno, catalizadores 
metálicos, luz UV o enzimas denominadas oxidoreductasas. 
2) En la segunda etapa, los fragmentos de bajo peso molecular son asimilados por los 
microorganismos para producir: CO2, H2O y productos metabólicos, en condiciones 
aeróbicas; y CH4 (metano) como producto mayoritario bajo condiciones anaeróbicas. 
2.1.2. Clasificación 
En este apartado se describen los diferentes polímeros biodegradables que existen 
según su procedencia. 
Los materiales biodegradables, de acuerdo con su procedencia u origen, se pueden 
clasificar en dos grandes grupos: polímeros naturales, que son aquellos polímeros que 
provienen de recursos naturales; y polímeros sintéticos, que son aquellos polímeros 
diseñados a partir de fuentes fósiles/petrolíferas. 
Inicialmente, los polímeros naturales son todos biodegradables, pero presentan problemas 
de transformación. Por ello, en los últimos años se han desarrollado un buen número de 
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polímeros sintéticos que presentan esta propiedad. En general, los polímeros sintéticos son 
más versátiles: se pueden modificar química y físicamente y transformar, dándoles la forma 
adecuada, de manera más sencilla y económica. 
A modo de ejemplo, indicar que los primeros polímeros utilizados en Medicina eran de 
origen natural, sin embargo hoy en día se han sustituido en una gran proporción por 
polímeros sintéticos. Esta evolución es debida a que los polímeros sintéticos permiten la 
optimización de las propiedades que son necesarias para la obtención de un material 
biodegradable y a su vez biocompatible. Algunas de estas propiedades son la 
compatibilidad con el organismo, la capacidad de cumplir la función asignada y tener una 
velocidad de degradación controlable. No obstante señalar que en los últimos años se ha 
desarrollado paralelamente la producción de polímeros de origen natural con propiedades 
muy similares a los sintéticos y que se obtienen por biotecnología. 
Los polímeros de origen natural desde un punto de vista químico, incluyen cuatro subgrupos 
[1]:  
i. Polisacáridos 
Homopolisacáridos (almidón, celulosa, quitina,...) 
Heteropolisacáridos (gomas naturales,...) 
ii. Proteínas 
iii. Lípidos 
iv. Poliésteres alifáticos 
Poliésteres producidos por microorganismos o por plantas (PHA, PHB,...) 
Poliésteres sintetizados a partir de monómeros biológicos (PLA) 
Los polímeros de origen sintético incluyen seis subgrupos: 
i. Poliésteres alifáticos (PCL) 
ii. Poliésteres aromáticos o mezclas de ambos 
iii. Poliamidas (nylon 6 policaprolactama; nylon 6,6 polihexametilendiamina adipato) 
iv. Poliéteres (PEG) 
v. Polivinilalcoholes (PVOH, PEVOH) 
vi. Poliolefinas modificadas. (PE con almidón,...) 
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2.1.3. Poliésteres: Generalidades. Poliláctico 
Las propiedades de los poliésteres son determinadas por la proporción de grupos éster (-
COO-) en su estructura y por la geometría, polaridad y movilidad de sus unidades 
repetitivas. Al no existir unas interacciones moleculares especialmente fuertes, las 
propiedades de los poliésteres son más sensibles a las variaciones de la estructura en 
relación con otros polímeros como las poliamidas o los poliuretanos. 
Los poliésteres lineales se clasifican en poliésteres alifáticos y poliésteres que contienen 
unidades aromáticas. En función de los monómeros utilizados para su síntesis, los 
poliésteres alifáticos se clasifican en dos grupos: 
1) Poli(hidroxiácidos): Sintetizados mediante la autopolicondensación de hidroxiácidos o 
mediante polimerización por apertura de anillo de lactonas y lactidas. 
2) Poli(alquilendicarboxilatos): Sintetizados mediante la policondensación entre dioles y 
diácidos. 
El ácido poliláctico (PLA) pertenece al primero de los dos grupos, concretamente al grupo de 
los poli(α-hidroxiácidos) que se diferencian de los (β-hidroxiácidos) al contener el grupo -OH 
en posición α respecto al grupo –COOH. Éstos son polímeros semicristalinos con puntos de 
fusión relativamente altos. 
El PLA puede ser clasificado como biopolímero de origen natural porque su monómero 
(ácido láctico) todavía se obtiene mayoritariamente por fermentación de los recursos 
renovables, materiales con almidón y azúcares. Aunque también podría situarse en la 
categoría de los poliésteres sintéticos porque puede ser sintetizado a partir de fuentes 
petrolíferas [2]. 
El PLA se puede preparar tanto por condensación/esterificación directa del ácido láctico, 
como por polimerización por apertura de anillo de la lactida. La policondensación directa del 
hidroxiácido produce material de bajo peso molecular. En cambio si se obtiene por apertura 
de anillo de su dímero cíclico, la lactida, el material obtenido es de elevado peso molecular y 
con un punto de fusión algo superior a 170ºC, figura 2.1. 
Para usos biomédicos, el PLA es preparado por este último procedimiento, si bien el 
proceso completo implica una polimerización térmica del hidroxiácido hasta un PLA de bajo 
peso molecular que es despolimerizado y ciclado posteriormente. El material final es 
obtenido a partir de la lactida así preparada. 
Preparación de andamios temporales con distintas hidrofobicidad y respuesta antibacteriana Pág. 13 
 
 
Figura 2.1.- Obtención de la polilactida 
La unidad repetitiva del PLA consta del grupo éster y de un grupo -CH(CH3), figura 2.2. 
Desde el punto de vista de su estructura química, el carbono alfa de la unidad repetitiva es 
un carbono quiral y en consecuencia puede presentar dos configuraciones distintas. 
 
Figura 2.2.-Unidad repetitiva de la polilactida 
La lactida es el dímero cíclico del ácido láctico, que existe en forma de dos isómeros ópticos, 
el D y el L, como se muestra en la figura 2.3. El monómero cíclico tiene dos carbonos 
asimétricos por lo que es factible preparar polímeros con diferentes tacticidades. La L-lactida 
es el dímero obtenido a partir del estereoisómero natural, mientras la D,L-lactida está 
formada por los dos estereoisómeros. El homopolímero derivado del monómero natural, L-
láctico (L-PLA), es un polímero semicristalino (grado de cristalinidad del 37%), debido 
principalmente a su estereoregularidad. Tiene alta resistencia a la tensión y baja elongación, 
y consecuentemente tiene un módulo de Young elevado, lo que hace al polímero muy 
adecuado para aplicaciones que tienen que soportar una carga, como son las suturas y 
fijaciones ortopédicas [3,4]. Térmicamente, se caracteriza por tener un punto de ebullición 
elevado (175-178ºC) y una temperatura de transición vítrea comprendida entre 60 y 65ºC. 
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Figura 2.3.- Enantiómeros del ácido láctico: 
D-láctico y L-láctico. 
El poli (D,L-láctico) (DLPLA) es un polímero amorfo, ya que está formado por los dos 
isómeros del ácido láctico con una distribución aleatoria, hecho que impide que la estructura 
sea cristalina. Consecuentemente, este polímero tiene una resistencia a la tensión más baja, 
alta elongación, y una elevada velocidad de degradación que hace que sea un material muy 
atractivo para los sistemas de liberación de fármacos. También se preparan copolímeros de 
L-PLA y D,L-PLA para disminuir la cristalinidad del polímero quiral y controlar el proceso de 
degradación[3,4]. 
Actualmente se utiliza en suturas, tornillos, cirugía maxilofacial, liberación de fármacos, 
stents (mallas) para cirugía cardiovascular y clavos para la unión de ligamentos, fijación de 
fracturas y reparación de meniscos. Una de las aplicaciones más recientes del PLA se 
encuentra en el campo de la Ingeniería de Tejidos, donde se pretende regenerar tejidos a 
partir de células del mismo paciente cuyo crecimiento es guiado in-situ mediante andamios 
(scaffolds) reabsorbibles[5]. 
La figura 2.4 ilustra el ciclo de vida de este polímero biodegradable: 
 
Figura 2.4.- Ciclo de vida de la polilactida (PLA). 
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2.1.4. Poliéteres: Generalidades. Polietilenglicol 
La síntesis de poliéteres constituye uno de los ejemplos más antiguos de obtención de 
macromoléculas. Normalmente, estos se obtienen mediante la polimerización por apertura 
de anillo de éteres cíclicos. Históricamente, los primeros poliéteres que se prepararon fueron 
oligómeros derivados del óxido de etileno, cuyo estudio sistemático contribuyó al 
establecimiento de las bases de la actual química de polímeros. El desarrollo de nuevos 
iniciadores y el conocimiento del mecanismo de polimerización llevaron, posteriormente, a la 
preparación de polióxido de etileno de alto peso molecular. La facilidad para obtener la 
mayoría de monómeros oxiránicos a partir de intermedios de la industria petroquímica y el 
interés que despertó esta familia de polímeros, llevó al desarrollo de un gran número de 
nuevos poliéteres basados en diferentes monómeros, como por ejemplo el óxido de 
propileno, el óxido de estireno o el tetrahidrofurano [6]. El espectacular avance 
experimentado en la síntesis de poliéteres a partir de los años 60 se vio impulsado por sus 
buenas propiedades físicas y químicas, lo que permitía su aplicación en una gran variedad 
de campos tecnológicos. 
Los poliéteres se caracterizan por tener propiedades marcadamente diferenciadas de sus 
análogos vinílicos. Estas diferencias pueden llegar a ser muy acusadas como en el caso del 
polietilenglicol, cuya solubilidad en agua contrasta con la insolubilidad en este medio de su 
análogo: el polietileno [6]. 
Las diferentes propiedades de este tipo de polímeros se deben fundamentalmente a la 
presencia del enlace éter en la cadena principal. Las uniones éter poseen una baja polaridad 
relativa y unas interacciones de Van der Waals relativamente débiles, propiedades que 
hacen que se asemejen a los enlaces carbono-carbono (C-C) en los hidrocarburos. 
Sin embargo, las uniones carbono-oxígeno (C-O) poseen una menor energía de rotación, 
debido al menor volumen del oxígeno respecto al grupo metilénico. Este hecho permite un 
aumento en el número de conformaciones permitidas de la cadena, lo que repercute en un 
aumento de la flexibilidad del polímero. Además, la unión C-O presenta una energía de 
enlace similar a la unión carbono-carbono y una inercia química muy superior a las uniones 
acetal, éster o amida, lo que le confiere unas buenas propiedades de estabilidad frente a 
gran variedad de agentes químicos. 
Como ya se ha mencionado, la accesibilidad de monómeros oxiránicos a bajo coste, junto a 
las notables propiedades fisicoquímicas de los polímeros, hizo que ya en los años 50 se 
comercializaran a gran escala poliéteres de bajo y medio peso molecular. Estos poliéteres 
se obtenían principalmente mediante iniciadores de carácter aniónico, más específicamente 
óxidos e hidróxidos de metales alcalinos. La preparación de los primeros poliéteres de 
elevado peso molecular se llevó a cabo gracias a la utilización de iniciadores más 
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complejos, basados inicialmente en derivados de hierro (III), y posteriormente en los 
compuestos obtenidos a partir de la hidrólisis parcial de alquilos de aluminio y de zinc. Estos 
iniciadores complejos eran mucho más efectivos y resultaron seguir un mecanismo de 
polimerización distinto, que permitía obtener poliéteres con diferentes grados de 
estereoregularidad, lo que supuso un nuevo impulso en la investigación de este tipo de 
polímeros [6,7]. 
A continuación se hará especial hincapié en el poliéter utilizado en este proyecto: el 
polietilenglicol. 
El polietilenglicol (PEG) es un poliéter ampliamente empleado en la industria. Su nombre 
generalmente aparece asociado a un número que hace referencia a la masa molecular del 
polímero u oligómero; por ejemplo, un PEG con n = 195-265 poseerá una masa molecular 
media de unos 10000 Da (g/mol), por lo que se llamará PEG 10000. Su estructura química 
puede representarse como se muestra en la figura 2.5. 
 
Figura 2.5.- Unidad repetitiva del politilenglicol 
Este polímero es soluble en muchos solventes orgánicos, como el benceno, cloroformo, 
dimetilformamida, acetonitrilo, tolueno, diclorometano, entre otros. El polietilenglicol se 
disuelve perfectamente en agua y dicha solubilidad aumenta a medida que el peso 
molecular de éste es mayor. 
El polietilenglicol, figura 2.6, se produce por la interacción de óxido de etileno con agua, 
etilenglicol u oligómeros de etilenglicol. La reacción está catalizada por catalizadores ácidos 
o básicos. Se prefiere partir de etilenglicol o sus oligómeros que del agua, ya que esto 
permite obtener polímeros de baja polidispersión. La longitud de la cadena de polímero 
depende de la proporción de reactantes [8]. 
 
Figura 2.6.- Obtención del polietelenglicol. 
Polímeros con bajo peso molecular pueden ser usados como disolventes no volátiles. Los 
polímeros más usados en una gran variedad de aplicaciones son polietilenglicol (PEG) y 
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polipropilenglicol (PPG). Además, estos polímeros permiten reciclar catalizadores valiosos, 
al igual que los disolventes fluorosos. 
El polietilenglicol es soluble en agua, por lo que la mayoría de sus aplicaciones se dan en 
disoluciones acuosas, posee baja inflamabilidad y baja presión de vapor. En comparación 
con otros disolventes alternativos, el PEG es biodegradable, biocompatible y no tóxico; y 
puede ser recuperado y reciclado de la disolución por extracción o destilación directa. Por 
todas estas propiedades, se utiliza en investigación médica y farmacéutica. 
2.2. Aplicaciones biomédicas de los polímeros 
biodegradables 
2.2.1. Generalidades 
No es hasta la Segunda Guerra Mundial que se produce un rápido avance en la ciencia de 
los polímeros, principalmente enfocado a las aplicaciones médicas. El poli (metilmetacrilato) 
(PMMA) fue uno de los primeros polímeros utilizados como material biomédico, aplicándose 
como material para reparar la córnea humana. 
Los polímeros no únicamente reemplazaron a otros materiales en aplicaciones médicas, 
como la sustitución de los catéteres metálicos por polietileno, sino que abrieron el campo a 
otras nuevas aplicaciones antes difícilmente asequibles. Así, en 1950 se fabrica el primer 
corazón artificial, llevado a la práctica a finales de 1960. En la actualidad el empleo de 
polímeros continúa creciendo y sus aplicaciones son cada vez mayores dentro del campo de 
la medicina, mejorando las propiedades de los materiales ya existentes y desarrollando 
nuevos polímeros para aplicaciones específicas [6]. 
Existen algunas características que deben presentar los materiales poliméricos para poder 
ser utilizados en aplicaciones biomédicas. Los materiales y sus subproductos no deben ser: 
mutagénicos, carcinogénicos, antigénicos, tóxicos y, lógicamente deben ser antisépticos, 
esterilizables, compatibles con el tejido receptor, de fácil procesado y capaz de conformarse 
en distintas formas entre otros requisitos. Hoy en día, una gran parte de la investigación en 
el área de los polímeros para aplicaciones biomédicas tiene lugar con polímeros sintéticos. 
2.2.2. Matrices (scaffolds) 
Una importante aplicación de los polímeros es su uso en los dispositivos de sujeción y 
soporte denominados andamios temporales. Su función es actuar como soporte artificial 
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sobre un tejido que ha sido debilitado, por enfermedad, lesión o cirugía, hasta que éste 
recupere su forma, resistencia y funcionamiento característicos. 
A continuación se detallan algunos ejemplos del uso de andamios temporales con polímeros 
biodegradables [9,15]. 
 En odontología se utilizan partículas poliméricas porosas, como relleno del hueco 
originado tras la extracción dental para acelerar el proceso de cicatrización del 
hueso de la mandíbula. [10]. 
 Como dispositivos ortopédicos de fijación en zonas donde las propiedades 
mecánicas requeridas son pequeñas, como en tornillos de interferencia en el 
tobillo, rodilla o mano, tachuelas y pasadores para la unión de ligamentos, la 
reparación del menisco y varillas y pasadores para la fijación de fracturas. En 
cambio, todavía no son aplicables como placas óseas o en aplicaciones con 
sustento de carga, debido a que no tienen suficiente resistencia [10-12]. 
En la actualidad el término scaffold se asocia específicamente a materiales poliméricos 
biodegradables de estructura tridimensional y porosa, que sirven de soporte para el 
crecimiento celular in vitro o in vivo, con el fin de construir un sustituto biológico para un 
órgano o tejido que ha perdido su función [10-13].Cuando estos andamios se construyen a 
partir de materiales obtenidos mediante la técnica de electrospinning, se obtendrán matrices 
de micro/nano fibras y un gran número de notables ventajas. Esta aplicación, es la base de 
la ingeniería de tejidos, y es uno de los campos de la investigación biomédica más 
interesantes [10,13]. 
2.2.3. Regeneración de tejidos (tissue engineering) 
Actualmente nos encontramos en la tercera generación de biomateriales. Los materiales 
diseñados buscan interactuar con el tejido de forma específica, mediante estímulos a nivel 
celular y molecular, y combinan las propiedades de bioabsorbabilidad y bioactividad dentro 
del mismo material. 
Estos implantes suplantan la función de algún órgano lesionado durante el periodo de 
recuperación del mismo, momento en el cual deben desaparecer. Las especies 
normalmente implicadas en la ingeniería de tejidos son células vivas, así como sus 
componentes extracelulares que participan en el desarrollo de dispositivos que permitan y 
estimulen, o favorezcan, la reparación o restauración de un órgano o tejido dañado. 
La gran mayoría de los scaffolds (andamios) desarrollados para aplicaciones en el campo 
de la ingeniería de tejidos está constituida por estructuras elaboradas a partir de materiales 
poliméricos. Los polímeros sintéticos bioabsorbibles con capacidad de degradarse, gracias a 
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reacciones de hidrólisis, en condiciones fisiológicas dentro del cuerpo y eliminarse 
completamente por vías metabólicas, son los materiales más atractivos para la elaboración 
de scaffolds en ingeniería de tejidos. Los scaffolds preparados a partir de este tipo de 
polímeros ofrecen la posibilidad de soportar el crecimiento de tejidos completamente 
naturales creados por el propio organismo, evitando los problemas de infección y formación 
de tejido fibroso, asociados a los implantes permanentes [14-16]. 
La ingeniería de tejidos constituye una de la áreas con mayor potencial dentro de la 
medicina regenerativa. La utilización de esta metodología implicaría la disminución de 
muchos de los problemas relacionados con otras técnicas como son: intervenciones 
costosas y dolorosas para la extracción del tejido en el caso de los autoinjertos, la 
disponibilidad de donantes y las reacciones de rechazo en el caso de los aloinjertos y el 
riesgo de transmisión de enfermedades infecciosas en el caso de los xenoinjertos [17,18]. 
Dentro de esta área existen principalmente dos tendencias, figuras 2.7, la primera consiste 
en el desarrollo de andamios tridimensionales acelulares, que servirán para alojar las 
diferentes células una vez implantados in-vivo. La segunda consiste en el desarrollo de 
andamios tridimensionales, que inicialmente son colonizados por las células progenitoras 
bajo condiciones in-vitro, y luego son implantados en el paciente para reemplazar el tejido 
dañado [19]. 
  
Figura 2.7.- Procedimientos llevados a cabo en ingeniería de tejidos. 
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2.3. Electrospinning 
El Electrospinning o Electrohilado es una técnica que utiliza fuerzas eléctricas para producir 
fibras, de una forma relativamente simple y poco costosa, con diámetros que varían desde 
unos pocos nanómetros hasta algunos micrómetros [20-21]. 
Esta técnica se conoce desde hace más de 60 años en la industria textil y se utilizaba para 
la fabricación de telas no tejidas de fibra. En los últimos años ha habido un creciente interés 
por esta tecnología, que permite producir fibras a micro y nano escala. En Biomedicina las 
microfibras obtenidas son utilizadas para la fabricación de andamios temporales en 
ingeniería de tejidos. 
2.3.1. Principios de la técnica 
El primer fenómeno de interacción de líquidos con campos eléctricos y magnéticos fue 
descrito por Guillermo Gilberto ya en 1628. Sólo después de mediados de 1900, Geoffrey 
Ingram Taylor produjo la primera discusión teórica de la interacción de una gota de fluido 
con el campo eléctrico. No fue hasta principios de los años 90 cuando se empezó a hablar 
acerca del término spinning electroestático, anunciado por Reneker, y desde esa fecha el 
número de publicaciones y estudios fue aumentando progresivamente, extendiéndose 
primero desde su impulsor, EEUU, hasta nuevos pioneros como Alemania o Corea. En 
estos últimos 20 años, pero más significativamente durante la última década, se han 
dedicado un número importante de esfuerzos al desarrollo y mejora de esta técnica, cuyo 
nombre actual, electrospinning, fue cuñado alrededor de 1994. Aun así, la patente por el 
electrospinning se registró en el 1934 por Formhals y ésta describía un dispositivo 
experimental para la producción de filamentos de polímero empleando un campo 
electrostático [22].El crecimiento del uso de esta técnica podría atribuirse al interés actual en 
las microfibras y nanofibras. El electrospinning inicialmente solía producir fibras muy finas de 
materiales poliméricos para obtener matrices con alta superficie. Actualmente, la técnica se 
orienta a la fabricación de micro/nanofibras con multitud de aplicaciones, desde la 
cosmética, ensayos ópticos, textiles, hasta la investigación médica, entre otras [16,23-24]. 
La técnica del Electrospinning consiste en aplicar un campo electrostático elevado entre dos 
polos, conformados por una aguja de un sistema de inyección y una placa metálica o 
colector (el cual está a potencial 0) donde se depositan las fibras nano o micrométricas 
formando un tejido o matriz porosa (llamada electrospun o mat) con textura, color, y 
densidad características [21,24-26]. 
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Figura 2.8.- Diagrama de un equipo de electrospinning y foto estereográfica del Cono de Taylor 
La figura 2.8 muestra un esquema típico de un equipo de electroespinning. En la parte 
superior suele disponerse una jeringa de inyecciones a la que llega la disolución del 
polímero, previamente preparada, mediante un tubo de plástico inerte. Una bomba de 
infusión o perfusión unida al émbolo de la jeringuilla genera una presión y un flujo constante 
que, a través del tubo, se trasmite a la disolución del polímero en la aguja. Por el efecto de la 
polarización y la carga originadas por el campo eléctrico, la solución es atraída en forma de 
chorro hacia la superficie conductora, dispuesta a cierta distancia, conectada a tierra. 
Durante el recorrido aguja-placa colectora, el solvente se evapora gradualmente y el 
producto obtenido se deposita en forma de micro o nanofibras no tejidas distribuidas al azar. 
En el flujo electro-hidrodinámico del jet, las cargas son inducidas en el fluido a través de la 
distancia de separación de los electrodos (punta de la aguja y colector metálico), 
rompiéndose la tensión superficial a través del campo eléctrico y descomponiéndose en una 
fuerza tangencial (t) y una normal (n), formando el denominado Cono de Taylor (figura 2.8) 
[16,24-,27]. 
La gota líquida se mantiene sujeta al extremo de la aguja por su tensión superficial hasta 
que la repulsión mutua entre las cargas del mismo signo, que se originan en la superficie de 
la gota, es suficientemente elevada para contrarrestar la fuerza de contracción 
anteriormente indicada. La superficie de la gota sufre progresivamente el efecto de esta 
fuerza resultante y empieza a alargarse y a formar un cono inverso, llamado Cono de 
Taylor. El proceso de elongación llega a un límite en el que la concentración de la carga 
eléctrica sobrepasa en gran medida a la tensión superficial y da lugar, en la punta del 
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cono, a un haz que recorre diferentes trayectorias inestables, observándose un 
alargamiento, una reducción del diámetro y una evaporación del disolvente, originándose 
así una fibra sólida [16,26-27]. 
A medida que el jet adquiere una aceleración significativa, su diámetro disminuye en 
magnitud. Finalmente, el jet solidifica convirtiéndose en una fibra de medidas 
micro/nanométricas. En la operación se mantiene una corriente continua con alto voltaje con 
una intensidad muy reducida, del orden de microamperios. 
En este método no siempre es posible obtener resultados positivos ya que, en ocasiones, 
según la naturaleza del disolvente empleado para la realización del polímero, la 
concentración de éste o las variables del equipo de electrospinning, podemos observar que 
el polímero no se transforma en nanofibra, simplemente se queda como polímero (en forma 
de gotas) o fibras mezcladas con gotas (electrospraying). 
2.3.2. Parámetros de proceso 
El control de la técnica del electrospinning es aparentemente sencillo, pero el proceso se 
complica al existir varios parámetros que influyen simultáneamente sobre las propiedades 
de las fibras que se obtienen. Estos parámetros se pueden clasificar en tres grupos [12,28,29]. 
1) Propiedades de la disolución: tipo de polímero empleado, peso molecular de éste, 
estructura del polímero (lineal, ramificado, etc.), concentración, viscosidad, 
conductividad y densidad de carga en la superficie, tensión superficial y constante 
dieléctrica del solvente. 
2) Variables del equipo: velocidad de flujo, potencial eléctrico, distancia entre la punta de 
la aguja y el colector, geometría y tipo de colector. 
3) Parámetros ambientales: humedad, temperatura de la disolución y velocidad del aire 
en la cámara de electrospinning. 
En la tabla 2.2 se muestra de forma esquemática la influencia de algunos de estos 
parámetros en las características de las fibras preparadas. No obstante, hay que tener en 
cuenta que la interrelación de unos con otros complica el proceso y que siempre es 
necesaria la realización de múltiples ensayos experimentales que conduzcan a encontrar las 
condiciones idóneas para el experimento [21,23]. 
  
Preparación de andamios temporales con distintas hidrofobicidad y respuesta antibacteriana Pág. 23 
 
Tabla 2.2.- Efectos sobre la morfología de la fibras causados por los distintos parámetros de 
electrospinning. 
Parámetro de 
proceso 
Efectos sobre la morfología de las fibras 
Viscosidad/ 
Concentración 
 Estos dos parámetros son directamente proporcionales. 
 Existe un mínimo de concentración para cada disolución. A partir de este valor se 
obtendrán fibras sin aglomerados y a medida que se aumenta la cocnentración 
de las fibras, aumentarán de diámetro. De la misma forma existirá un máximo de 
concentración. 
 Con bajas viscosidades se obtienen fibras discontinuas y con altas viscosidades 
se dificulta la movilidad de la disolución en el equipo. Por lo tanto se requiere una 
viscosidad óptima para cada proceso de electrospinning. 
Conductividad/ 
Densidad de carga 
en la superficie 
 Un aumento de la conductividad ayuda a obtener fibras uniformes y sin defectos. 
 En general, altas conductividades implican diámetros de fibra pequeños. 
Tensión superficial 
 Generalmente, al disminuir esta propiedad se reduce la presencia de agregados. 
Si es elevada, crea inestabilidad en la generación del haz y se producen gotas. 
Peso molecular 
 El incremento del peso molecular disminuye el número de gotas y 
aglomeraciones. Se suelen electrohilar polímeros de alto peso molecular por esta 
razón. 
Momento dipolar/ 
Constante 
dieléctrica 
 La experiencia dice que si la constante dieléctrica del solvente es alta, mejores 
resultados se obtienen con la técnica de electrospinning. 
Velocidad de flujo 
 Cuando las fibras son de diámetros pequeños, la velocidad de flujo ha de ser 
también pequeña. 
 A elevado flujo, al solvente no le da tiempo a evaporarse. 
 Normalmente se opera con flujos entre 0,5 y 10 mL/h. 
Potencial eléctrico 
 A medida que el campo eléctrico es más intenso se obtienen generalmente fibras 
de menor tamaño. 
 Se requiere de una diferencia de potencial entre 0 a 50 kV para electrohilar. 
Distancia aguja-
colector 
 Se requiere una mínima distancia para que se formen fibras. 
 A distancias muy cortas o demasiado largas se producen aglomeraciones y 
gotas. 
 La distancia está comprendida entre 5 y 30 cm. 
Tipo colector 
 Si es móvil, el resultado de las fibras dependerá también de la velocidad de giro 
de éste. 
Parámetros 
ambientales 
 El aumento de temperatura causa una disminución en la viscosidad de la 
disolución, resultando fibras de diámetro más pequeño. 
 La reacción temprana de las soluciones y retraso de la evaporación de los 
solventes puede producir goteo y aglomeraciones en las fibras. Un porcentaje 
óptimo de humedad relativa estaría entre el 10 y el 40%. 
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Una vez en funcionamiento el proceso de electrospinning se ha de tener en cuenta tres 
aspectos muy importantes de las fibras obtenidas [21]. 
 
1) Los diámetros de las fibras, que sean representativas y controlables. 
2) La superficie de las fibras, que no presente defectos como por ejemplo la formación 
de gotas. 
3) Intentar conseguir nanofibras aisladas, es decir, que no se produzcan aglomeraciones 
que dificultan el estudio y uso de las fibras preparadas. 
2.3.3. Aplicaciones generales 
Existen múltiples y recientes aplicaciones de las fibras de electrospinning en diversos 
campos científicos. A continuación se resumen algunas aplicaciones generales más 
destacadas, esquematizadas en la figura 2.9 [26]. 
 
1) Composites: una aplicación importante de las fibras obtenidas mediante 
electrospinning es su uso como refuerzos con el objetivo de mejorar las prestaciones 
mecánicas, de tal modo que los materiales permitan ser sometidos a mayor carga, 
tensión o deformación mecánica y reducir el peso substituyendo un material 
determinado por composites [26]. 
Hasta el momento, los esfuerzos en el campo de los composites con fibras para 
electrospinning se han dirigido a desarrollar las propiedades físicas (ópticas y 
eléctricas) y químicas, y a mantener las prestaciones mecánicas en niveles correctos 
[26]. 
Esta aplicación del método también presenta ciertas limitaciones. Una de ellas es en 
el campo del refuerzo, ya que aun no se han obtenido fibras continuas y uniaxiales 
que puedan dar una mayor resistencia al material. Otro problema importante en este 
campo se debe a que los polímeros que mejor funcionan en el momento de dar fibras 
no siempre son los más indicados para los refuerzos estructurales de materiales. 
2) La filtración: es un proceso muy común en muchos sectores industriales y 
normalmente se utilizan materiales fibrosos para optimizar su uso. La finura de las 
fibras juega un papel importante en la eficiencia de la filtración. Las películas 
producidas a partir de fibras preparadas por electrospinning pueden ser una solución 
en los casos en que hay que separar micropartículas. De esta forma, se mejoraría la 
filtración atrapando las partículas más pequeñas en los filtros constituidos por 
nanofibras [26]. 
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La limitación que se encuentra en este método recae en que algunas fibras pueden 
llegar a ser modificadas estructuralmente por el fluido que se está filtrando. Esta 
carencia podría ser salvada por un previo acondicionamiento de la fibra, en el cual ya 
se está trabajando. 
3) Tecnología textil: el campo de la industria textil es un ámbito en el cual se lleva 
investigando a lo largo de la historia. La aplicación de fibras de electrospinning en 
este ámbito también ha sido llevada a cabo con éxito. 
Los tejidos de nanofibras son capaces de neutralizar agentes químicos sin dejar de 
ser permeables al aire y al vapor debido a su gran superficie. El electrospinning 
produce capas de nanofibras que presentan una alta porosidad, pero tamaños de 
poros muy pequeños. Por esto, este tipo de tejidos serían buenos candidatos en 
vestimentas protectoras [26]. 
4) Cosméticos: otra de las posibles aplicaciones de las fibras de electrospinning es en el 
campo de la cosmética. En este amplio campo se está investigando en máscaras 
adaptables a la piel. Se ha estudiado la elasticidad y facilidad de deformación de 
algunas fibras, gracias a estas características la aplicación de máscaras sobre la piel 
podría ser posible. Una segunda aplicación serían los apósitos para retirar o aplicar el 
maquillaje ya que, debido a la porosidad de la fibra, se pueden retener los pigmentos. 
Por la versatilidad de las fibras de electrospinning, todos estos tratamientos pueden 
actuar con o sin aditivos de forma que las variaciones con una misma aplicación 
pueden ser múltiples. 
Algunas de las aplicaciones en las que se está investigando son éstas, pero hay que 
decir que es muy difícil delimitar un campo de aplicación en este sector, ya que el 
mercado de la cosmética está en constante evolución [15]. 
5) Aplicaciones ópticas y eléctricas: la tecnología es otro de los campos en los que la 
técnica de electrospinning se abre camino. Actualmente se están intentado producir 
pequeños dispositivos electrónicos y baterías de alto rendimiento (con electrodos 
porosos) a partir de nanofibras que provienen de polímeros conductores. El principio 
de estas baterías es que la velocidad de reacción electroquímica es función de la 
superficie del electrodo. Este tipo de membranas también pueden ser útiles para 
aplicaciones en las que sea necesaria la disipación electrostática, la protección de la 
corrosión, el aislamiento electromagnético, etc [15,21]. 
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Figura 2.9.- Esquema que muestra distintas aplicaciones de la técnica de electrospinning. 
2.3.4. Aplicaciones biomédicas 
El campo de la medicina es en el que más se está estudiando potenciales aplicaciones 
de las fibras de electrospinning. El motivo es que la mayoría de los tejidos y órganos 
humanos como los huesos, el colágeno, el cartílago o la piel están estructurados 
jerárquicamente en redes nanofibrosas. 
En biomedicina es donde mayor salida y utilidad está teniendo la técnica de electrospinning. 
A continuación se muestran diferentes aplicaciones [30]. 
1) Prótesis médicas: es la aplicación donde más cabida se ha estudiado el empleo de 
micro/nanofibras obtenidas por electrospinning, ya que las fibras se pueden utilizar 
para la fabricación de un gran número de prótesis de tejido blando. Ya hay varias 
patentes en los EEUU para aplicaciones como venas, vascular, mama, etc. 
Adicionalmente, las fibras para electrospinning se pueden usar como films que 
recubran las prótesis de tejido rígido que actúan como interfaz para evitar o prevenir 
que la prótesis falle [31-33]. 
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2) Soportes para el crecimiento del tejido humano: otro campo con posibilidades de 
futuras aplicaciones es el de los biomateriales, donde se diseñan refuerzos óptimos 
que sean capaces de imitar las estructuras y funciones biológicas de la matriz extra-
celular. Generalmente, las células humanas se adhieren mejor en cuando los 
diámetros de las fibras son menores que el de éstas. Por tanto, es necesario 
desarrollar estructuras fibrosas para la adhesión y la proliferación de las células [34]. A 
lo largo de los últimos años se ha dedicado una mayor investigación para generar 
refuerzos a partir de polímeros sintéticos biocompatibles y/o biodegradables [35]. 
3) Protección de heridas: las heridas o quemaduras en la piel se pueden tratar con 
capas poliméricas de nanofibras. El recubrimiento de las heridas con capas se podría 
aplicar directamente creando un campo eléctrico local. De esta manera se impulsa el 
crecimiento de la piel y se evita la formación de cicatrices. Una de las limitaciones de 
este método recae en que, como es lógico, el hueso y la piel no pueden ser tratados 
con el mismo tipo de fibra, ya que según su procedencia polimérica, en unos casos 
será efectiva y en otros no. La investigación en este campo evoluciona con rapidez y 
se espera que pronto forme parte de una nueva técnica médica consolidada [36,37]. 
4) Administración de medicamentos: cuando se suministran fármacos a los seres vivos, 
éstos se distribuyen en el organismo según sus propiedades físicas, tales como la 
solubilidad, coeficiente de partición y carga. En consecuencia, los fármacos pueden 
alcanzar gran variedad de tejidos y órganos, tanto los que necesitan el fármaco como 
los que no. Además, en muchos de ellos, puede que se encuentren fuera de su 
intervalo terapéutico, que sean inactivos, o que su acción sea indeseada o nociva y 
por tanto, con efectos secundarios negativos [38,39]. 
Actualmente, la administración de fármacos se realiza asociándolos a otras 
sustancias que mejoran su funcionamiento. En la mayoría de las modernas 
formulaciones de fármacos se incluyen sustancias de naturaleza polimérica. Existen 
dos métodos generales para optimizar la acción de los fármacos: 
 Liberación controlada: que trata de eliminar o reducir los efectos secundarios 
produciendo una concentración terapéutica del fármaco que sea óptima para el 
organismo. En la mayoría de ocasiones se trata de aproximarse a una cinética de 
liberación de orden cero en la que no se produzcan cambios en la concentración 
del fármaco en el organismo. 
 Liberación dirigida: que trata de llevar el fármaco hacia lugares específicos, 
asegurando que el fármaco es liberado en el lugar requerido y al mismo tiempo 
mantiene el fármaco inactivo en cualquier otro lugar del organismo. 
La administración de medicamentos se puede diseñar para que existan diferentes 
tipos de respuesta. Por ejemplo, se puede predeterminar la velocidad de 
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administración, el momento de activación, si se quiere una administración constante o 
bien por impulsos, etc. Normalmente, el cuerpo humano absorbe mejor los 
medicamentos si éstos son pequeños y si la capa de recubrimiento es fina. El criterio 
que rige la administración de medicamentos es que cuanto mayor sea la superficie del 
medicamento y de la estructura que lo soporte, mayor será la velocidad de disolución. 
La administración de medicamentos, en cuya formulación se empleen nanofibras se 
puede enfocar desde diferentes puntos de vista: 
 Las partículas de medicamento se incorporan a la superficie de las nanofibras que 
sirven de matriz. 
 Tanto el medicamento como la matriz se encuentran en forma de nanofibras y el 
producto resultante está formado por los dos tipos de fibras entrelazadas. 
 La mezcla del medicamento y del soporte en un solo tipo de fibras que contiene los 
dos componentes. 
 La matriz se dispone por medio de electrospinning en formas tubulares y las 
partículas del medicamento se encapsulan en su interior [40]. 
Es importante destacar que estamos ante una investigación que aun se halla en su 
primera etapa de desarrollo. Es poco el conocimiento de este tipo de métodos y si 
finalmente da buen resultado, no se hará efectiva hasta dentro de algunos años su 
aplicación en pacientes. 
2.4. Antecedentes bibliográficos 
La técnica del electrohilado es un método eficaz para elaborar micro o nanofibras para 
aplicaciones muy específicas. Se ha utilizado con polímeros naturales y sintéticos 
(hidrofóbicos e hidrofílicos), entre ellos poli(láctico-glicólico), policaprolactona, colágeno, 
acetato de celulosa, quitosano, alginatos y muchos otros. Las nanofibras obtenidas se han 
empleado en campos como ingeniería de tejidos, liberación controlada de fármacos, 
apósitos para heridas, nanosensores, elaboración de filtros, etc. 
Para la liberación controlada de drogas es frecuente utilizar copolímeros en bloque o 
mezclas de polímeros con objeto de regular la hidrofobicidad de la matriz y así poder variar 
la velocidad de salida del fármaco al medio.  
Para exponer el estado del arte con estos materiales, se resumen siete artículos que 
pueden dar al lector una visión general de los trabajos que se desarrollan con fibras de PLA 
(componente hidrofóbico) y PEG (componente hidrofílico) obtenidas mediante 
electrospinning. Los artículos se han agrupado en función de que los componentes de las 
fibras estén en forma de copolímero (PLA-b-PEG), como mezcla de polímeros (PLA/PEG), y 
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también se comentan artículos que utilizan la técnica de electrohilado para fabricar fibras 
coaxiales. 
A) En forma de copolímero (PLA-b-PEG): 
A.1) B.S. Hsiao et al. [41], prepararon en 2004 scaffolds constituidos a partir de 
microfibras compuestas por una mezcla PLGA/PLA/PEG-b-PLA (80:5:15), 
electrohiladas con cefoxitina sódica (MefoxinR: un antibiótico). La morfología y la 
densidad del scaffold son influenciadas por la carga del antibiótico debido al efecto 
sal durante el electrohilado. El empleo del copolímero en bloque PEG-b-PLA con 
carácter anfifílico tiene una importancia clave en la liberación del fármaco que 
puede extenderse hasta una semana. La estructura del antibiótico fue verificada 
mediante RMN tras la liberación, así como su eficacia para inhibir el crecimiento de 
la bacteria S. aureus. 
A.2) S.M. Mai et al. [42] describieron en 2009 la preparación de copolímeros dibloque y 
tribloque a partir de L-lactida y D,L-lactida, que se polimerizaron utilizando PEG- 
monohidroxido y PEG-dihidroxido respectivamente como iniciadores. Asimismo, 
prepararon copolímeros multibloque por transesterificación de PLA con un poliéster 
preparado a partir de HO-PEG-OH y ácido succínico.  
Todos estos copolímeros fueron caracterizados por GPC, NMR, DSC, 
SAXS/WAXS y características superficiales (ángulo de contacto). Con objeto de 
medir su potencial uso como scaffolds, estos copolímeros fueron electrohilados con 
resultados diversos. Las mejores fibras se obtuvieron a partir de copolímeros 
multibloque, resultado que los autores atribuyen a mayores pesos moleculares. 
B) Como mezcla de polímeros (PLA/PEG): 
B.1) I. Rashkov et al. [43], en 2007  publicaron un artículo en el que describen, por 
primera vez, el electrohilado de disoluciones de mezclas de PLA y PEG en 
cloroformo. En el trabajo se utilizaron disoluciones PLA/PEG con proporciones en 
peso de 90:10, 80:20 y 70:30. Sus resultados muestran que el diámetro de la fibra y 
la morfología son dependientes de la viscosidad de la solución a electrohilar y del 
campo eléctrico aplicado. 
El análisis mediante DSC de las microfibras de PLA y PLA/PEG comparado con el 
de los films obtenidos por evaporación del disolvente pone de manifiesto que el 
electrohilado incrementa la cristalinidad de PLA y PEG. 
La biocompatibilidad de los andamios construidos con estas fibras fue evaluada 
con fibroblastos y osteoblastos MG-63 que se adhieren por igual a las nanofibras 
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de PLA/PEG. En los cultivos de estas células durante periodos más largos, se 
observó que los osteoblastos tienden a adherirse mejor a los scaffolds con mayor 
contenido en PEG. 
B.2) Z.Y.Qian et al. [44], publicaron este año 2012 un trabajo en el que describen el 
comportamiento de matrices de microfibras de mezclas PLA/PEG obtenidas, 
mediante electrospinning, de disoluciones de ambos homopolímeros en 
cloroformo. El contenido en PEG de estas matrices alcanza hasta el 30% en 
peso y su estructura fue estudiada mediante SEM, DSC y medida del ángulo de 
contacto. 
Sus resultados indican que la adición de PEG mejora el proceso de 
electrohilado, originando fibras más continuas. Los datos de degradación 
hidrolítica muestran una pequeña pérdida de peso de las fibras con bajo 
contenido en PEG, pero un descenso importante en el peso para fibras con 20 y 
30% en PEG, que los autores atribuyen a un proceso de disolución. La 
biocompatibilidad in-vitro se estudió con células NIH3T3, estudiando la adhesión 
y proliferación de éstas sobre las matrices de PLA/PEG de todas las 
composiciones preparadas. 
B.3) En un siguiente artículo Z.Y.Qian et al. [45], ampliaron su estudio sobre el 
comportamiento de las matrices de PLA/PEG. Mediante electrospinning, 
prepararon scaffolds a partir de mezclas PLA/PEG 95:5, y las pusieron en 
contacto con células madre mesenquimales (MSC), comprobando que éstas se 
adhirieran y proliferasen sobre las matrices. Las células MSC penetran en el 
scaffold por los intersticios entre fibras y en esta situación aumentan su 
capacidad para diferenciarse en células asociadas al hueso. La 
biocompatibilidad in vivo de estos scaffolds fue verificada mediante su 
implantación en músculos del muslo de ratas y un posterior estudio de las 
células inflamatorias y los tejidos próximos al implante. Los autores concluyen 
que estas matrices presentan un buen comportamiento para su empleo en 
ingeniería de tejidos óseos. 
C) Fibras coaxiales con un componente formando el centro de la fibra (core) y el otro como 
capa exterior envolvente (sheath). 
C.1) Xiabin Jing et al. [46], elaboraron en 2006 nanofibras coaxiales mediante 
electrospinning de una emulsión constituida por una fase acuosa, conteniendo 
PEG, y una fase orgánica, formada por un copolímero dibloque (PLA-b-PEG) 
disuelto en cloroformo. Las fibras preparadas están formadas por un eje central 
de PEG recubiertas de una capa externa de PEG-PLA. En este trabajo se añadió 
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fluoresceína a la fase acuosa para poder medir el grosor del eje central de la 
microfibra. Según los autores, es factible modificar los grosores relativos de 
ambos constituyentes. Asimismo, indican que la técnica es aplicable a otros 
pares de polímeros, uno de ellos hidrosoluble y el otro liposoluble. 
C.2) Estos mismos autores [47], publicaron en 2008 un artículo en el que describen la 
preparación y propiedades de fibras coaxiales cargadas con Doxorubicina 
clorhidrato (DOX), un agente anticancerígeno. La estrategia utilizada en este 
trabajo consiste en electrohilar una emulsión obtenida a partir de una solución 
acuosa de DOX y otra de copolímero dibloque (PLA-b-PEG) disuelto en cloroformo. 
La nanofibra coaxial (core-sheath) fabricada, está formada por un eje central 
conteniendo agregados de DOX dispersos en (PLA-b-PEG) y una capa externa de 
(PLA-b-PEG) prácticamente carente de agente anticancerígeno. 
La liberación del DOX a partir de este sistema consta de tres etapas controladas 
por difusión, con una segunda etapa más rápida que la primera, pero todas ellas 
de acuerdo con la segunda Ley de Fick. Los autores concluyen que este 
dispositivo puede ser considerado de tipo reversible, en el que la velocidad de 
liberación desciende al aumentar el contenido en DOX de la fibra. 
 
Figura 2.10.- Imagen de microscopia de barrido 
con láser focal de una fibra coaxial preparada 
por emulsión-electrospinning, conteniendo un 
1% en peso de DOX. 
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3. Objetivos 
Una vez se ha introducido la temática que abarca este PFC, ya se pueden presentar los 
objetivos del mismo. El objetivo general de este proyecto es la preparación y caracterización 
de matrices porosas constituidas por micro/nano fibras de material polimérico a base de la 
mezcla de un poliéster, PLA, y un poliéter, PEG; dos polímeros que tienen diferente 
hidrofilicidad. Estas matrices se cargarán con un antimicrobiano, triclosán, y se determinará 
la liberación del biocida, así como la biocompatibilidad y actividad de las matrices. 
Este objetivo general se subdivide en los siguientes objetivos concretos: 
1) Puesta a punto de la técnica de electrospinning aplicada a mezclas PLA/PEG: 
elección del solvente para disolver las mezclas y que permita el electrohilado y regular 
los parámetros de electrospinning para conocer los límites a los que la mezcla 
polimérica formará micro/nano fibras. 
2) Preparación de microfibras bicomponentes homogéneas con diferentes relaciones 
PLA/PEG; los límites serán los dos polímeros en solitario. 
3) Caracterización de estas microfibras: morfología y tamaño (diámetro en nm o m), 
mediante un microscopio electrónico de barrido (SEM); estabilidad, sumergiendo las 
fibras en dos disolventes de hidrofobicidad diferentes: agua y etanol 96º y 
propiedades térmicas, mediante calorimetría diferencial de barrido (DSC). 
4) Efecto del agua y etanol sobre las microfibras: presencia y/o ausencia de PEG en las 
fibras, mediante el análisis por infrarrojos (IR) y resonancia magnética nuclear (RMN). 
5) Preparación de microfibras de PLA/PEG cargadas con triclosán, un antibacteriano. 
6) Seguimiento de la liberación del TCS desde las matrices. 
7) Evaluación del efecto antibacteriano de las matrices con TCS. 
8) Determinación de la biocompatibilidad in vitro. 
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4. Materiales y Métodos 
4.1. Reactivos 
Los disolventes y reactivos utilizados para los diferentes ensayos realizados son: 
1) Productos químicos: 
- Ácido poliláctico (PLA) 
- Polietilenglicol (PEG) 
- El Triclosán o Irgasán (TCS) (figura 4.1) es un potente agente antibacteriano y 
fungicida de amplio espectro. Es un polvo cristalino blanco, de olor débilmente 
aromático y poco soluble (su solubilidad en agua a 20ºC es de 0,01 g/L). Sin 
embargo, se disuelve fácilmente en presencia de bases (p. e. NaOH 1 M). El 
triclosán presenta un punto de fusión de 55-60ºC. La alta lipofilicidad del triclosán 
es una característica relevante ya que lo hace un buen candidato para su 
liberación a través de la piel. 
El triclosán (2,4,4'-tricloro-2'-hidroxidifenil éter), figura 5.1, es un antiséptico 
ampliamente utilizado, por ejemplo en productos hospitalarios (soluciones para 
lavado de manos quirúrgico, jabones para lavado de pacientes) y productos de 
consumo cotidiano (desodorantes, dentífricos, colutorios). Así, el triclosán ha sido 
incorporado en polímeros sintéticos por un simple proceso de fusión conjunta 
[48,49]. 
Niveles muy bajos de triclosán (por debajo ppm) evitan el crecimiento de 
Escherichia coli (E. coli) y Micrococcus luteus (M. luteus). Su mecanismo de 
acción es mediante la difusión a través de la membrana citoplásmica e inhibición 
de la síntesis de RNA, lípidos y proteínas [50]. 
 
Figura 4.1.- Triclosán o irgasán (TCS) 
  
Pág. 34  Memoria 
 
- PBS (phosphate buffer saline) y la mezcla Sörensen/etanol 96º, para el lavado 
celular. 
- DMEM (Dulbeccos’ Modified Eagle Medium), medio de cultivo de células. 
- MTT (bromuro de 3-(4,5-dimetil-2-tiazolil)-2,5-difenil-2H-tetrazolio) y DMSO, 
reactivo para evaluar la viabilidad celular. 
- Tripsina, enzima proteolítica. 
2) Disolventes: 
- Cloroformo 
- Diclorometano 
- Dimetilformamida 
- Agua destilada 
- Etanol 96º 
- Disolución tampón Sörensen 
- Disolución tampón PBS 
4.2. Electrospinning 
4.2.1. Equipo de electrospinning  
Una posible configuración sencilla para esta técnica es la que se muestra a continuación y 
es la utilizada durante el PFC: 
 
Figura 4.2.- Esquema de un equipo sencillo de electrospinning. 
Un equipo de electrospinning está compuesto por 5 elementos, numerados en la figura 4.2. 
1) Bomba de desplazamiento: Componente electrónico que mueve un pistón que actúa 
sobre el émbolo de la jeringa. Este instrumento es el que permitE dosificar la 
disolución polimérica hasta la aguja mediante un flujo constante. La bomba de 
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infusión (figura 4.3) empuja el émbolo de la jeringa que contiene la solución 
polimérica, según la velocidad que se haya programado en la máquina. 
 
Figura 4.3.- Bomba de desplazamiento o infusión utilizada. 
2) Jeringa: Su función es la de almacenar la disolución. Debe de ser inerte a ésta y no 
causar alteraciones que cambien su naturaleza (figura 4.4). 
 
Figura 4.4.- Jeringa utilizada en el electrospinning. 
3) Aguja: Es la parte del equipo por donde fluye la disolución polimérica. Al igual que la 
superficie colectora está conectada a uno de los electrodos de la fuente de 
alimentación. Del extremo de la aguja (figura 4.5) sale la solución polimérica en 
forma de fibra hilada y lo hace en forma de Cono de Taylor. 
 
Figura 4.5.- Aguja utilizada en los experimentos. 
4) Superficie colectora y caja protectora: la superficie colectora es la superficie, 
donde se acumularán las fibras obtenidas, que está conectada a uno de los dos 
electrodos de la fuente de alimentación. La caja protectora (figura 4.6) tiene la 
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función de aislar el montaje durante el uso de la máquina de electrospinning y así 
evitar el contacto directo con la persona que la manipula. Es un componente de 
seguridad necesario ya que durante su funcionamiento se aplica un voltaje muy 
elevado. 
 
Figura 4.6.- Placa colectora i caja  
protectora de PMMA. 
5) Fuente de energía: Es el aparato (figura 4.7) que se encarga de generar una 
diferencia de potencial entre la aguja y la superficie colectora para crear el campo 
eléctrico que dará lugar a la formación de las fibras. 
 
Figura 4.7.- Fuente de energía. 
Otros elementos necesarios para llevar a cabo un electrospinning: 
1) Guantes y papel de aluminio: El primer elemento (figura 4.8) se usa para la 
manipulación de la solución polimérica. Además, su uso es obligatorio en todo 
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laboratorio. El segundo elemento (figura 4.8) es un material con el que se recubre el 
colector y será donde queden recogidas las fibras del electrospinning. 
 
Figura 4.8.- Guantes de látex y papel de aluminio. 
2) Microscopio óptico (figura 4.12): Dado el pequeño diámetro de las fibras obtenidas 
mediante electrospinning, no es posible verlas, evaluar su regularidad, su forma y 
medir su diámetro a simple vista. En consecuencia, es habitual disponer de un 
microscopio óptico próximo al equipo de electrospinning con el que hacer un primer 
examen de las fibras obtenidas. 
3) Cubreobjetos y portaobjetos: El cubreobjetos (objeto inferior de la figura 4.9) sirve 
para recoger una pequeña cantidad de fibras sobre él y evaluar el resultado en un 
microscopio óptico. Es muy útil para optimizar una muestra antes de dejarlo en 
continuo funcionamiento para recoger gran cantidad de polímero electrohilado. El 
cubreobjetos (objeto superior de la figura 4.9) se coloca sobre el portaobjetos, el c se 
puede observar mediante un microscopia.ual y seguidamente se observa mediante 
un microscopio óptico la muestra obtenida. 
 
Figura 4.9.- Cubreobjetos y portaobjetos 
El objetivo inicial de este proyecto incluía el electrohilado de mezclas PLA/PEG obtenidas en 
un equipo simple como el que acabamos de describir. Pero además, se tenía el propósito de 
hacer ciertas variaciones en el proceso con objeto de obtener fibras con características 
diferentes. Así, pretendíamos preparar otros tipos de fibras o tejidos como los obtenidos a 
partir de soluciones de PLA y PEG electrohiladas simultáneamente, pero por separado 
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(doble electrohilado); es decir, que el tejido estuviese formado por hilos entremezclados de 
PLA y de PEG puros. Para ello se montaron dos jeringas con sus respectivas agujas y dos 
equipos individuales para empujar las soluciones poliméricas. Sin embargo, en la realización 
práctica de esta idea, se observó que se producía una repulsión eléctrica de los chorros de 
electrospinning debido a su proximidad y a su misma carga eléctrica [51]. Este hecho se 
ilustra en la figura 4.10. 
 
Figura 4.10.- Repulsión eléctrica de los jets de Electrospinning. 
Por esta razón se ideó la forma de que los jets no se repeliesen y se realizó el montaje con 
otra configuración que permite el doble electrohilado. Como se observa en la figura 4.11 se 
ha sustituido el colector plano anterior por un tambor cilíndrico, que gira a una determinada 
velocidad, que puede variarse, y se ha duplicado el sistema bomba-jeringa-aguja (en caso 
de necesitar diferente voltaje para cada disolución polimérica se utilizarían también dos 
fuentes de energía) [23]. 
 
Figura 4.11.- Disposición del sistema bi-electrospinning. 
Al no disponer de más tiempo, lo único que se ha hecho es comprobar que este sistema 
funciona. Sería una muy buena idea para otro PFC, el poder contrastar los resultados 
obtenidos con los aportado con la disposición sencilla.  
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4.2.2. Evaluación de las fibras por microscopia óptica (OM) 
Un microscopio óptico se sirve de la luz visible para crear una imagen aumentada del objeto. 
El microscopio óptico más simple es la lente convexa doble con una distancia focal corta. 
Estas lentes pueden aumentar un objeto hasta 15 veces. Por lo general se utilizan 
microscopios compuestos, que disponen de varias lentes para poder alcanzar mayores 
aumentos, llegando excepcionalmente a magnificaciones de x2.000. En nuestro caso, 
trabajaremos a una baja magnificación con objetivos de 20 y 40 aumentos. 
La información obtenida normalmente en la microscopia óptica concierne a tamaño, forma y 
promedios relativos de características visibles [52]. Las observaciones morfológicas se 
realizaron con un microscopio Zeiss Axioskop 40. Las micrografías fueron registradas con 
una cámara digital Zeiss AxiosCam MRc5 (figura 4.12). 
El microscopio compuesto consiste en dos sistemas de lentes, el objetivo y el ocular, 
montados en extremos opuestos de un tubo cerrado. El objetivo está compuesto de varias 
lentes que crean una imagen real aumentada del objeto examinado. Las lentes de los 
microscopios están dispuestas de forma que el objetivo se encuentre en el punto focal del 
ocular. Cuando se mira a través del ocular se ve una imagen virtual aumentada de la 
imagen real. El aumento total del microscopio depende de las longitudes focales de los dos 
sistemas de lentes. 
  
Figura 4.12.- Microscopio óptico dotado de  
cámara fotográfica y ordenador. 
El microscopio óptico es muy útil para establecer las mejores condiciones para conseguir 
micro/nanofibras. Para ello las muestras se recogen directamente sobre una lámina 
cubreobjetos, o laminilla, que puede analizarse fácilmente mediante microscopia óptica. Sin 
embargo, el microscopio óptico es poco útil para realizar mediciones precisas del diámetro 
de las fibras, puesto que su forma cilíndrica produce dispersión en el borde de la fibra dando 
lugar a sombras alrededor de la imagen que dificultan la determinación exacta del diámetro 
de las fibras. 
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4.3. Morfología y Diámetro de las fibras 
4.3.1. SEM 
El microscopio electrónico de barrido o SEM (Scanning Electron Microscope), figura 4.13, es 
un instrumento que como indica su propio nombre barre, mediante un rastreo programado, 
la superficie de un sólido mediante un haz de electrones de energía elevada. Como 
consecuencia de ello se producen diversos tipos de señales que permiten observar y 
caracterizar la superficie de materiales. Algunas de las propiedades más significativas de 
este tipo de microscopia son: permite obtener imágenes en apariencia tridimensional, 
enfocar de una sola vez una gran parte de la muestra, y a su vez una sencilla preparación 
de éstas (la muestra es recubierta con una capa de carbón o una capa delgada de un metal 
como el oro para darle propiedades conductoras a la muestra) [52]. Todo esto es posible 
debido a su capacidad de resolución, superior a 5 nm. Su funcionamiento se basa en 
incidir sobre la muestra un haz de electrones acelerados con un voltaje comprendido 
entre 1-50 kV entre el cátodo y el ánodo. El haz, mediante unas lentes electromagnéticas, 
se proyecta a través de una columna con alto vacío sobre la superficie de la muestra y los 
electrones rebotan o provocan la emisión de los electrones secundarios de ésta. En 
consecuencia, estos electrones se recogen con unos detectores y se proyectan sobre un 
monitor que proporciona una imagen del objeto. 
 
Figura 4.13.- Microscopio de haz de iones focalizados FIB/SEM (Focused Ion  
Beam Zeiss Neon40) 
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4.4. Análisis por IR 
El análisis de un polímero mediante IR, permite realizar un estudio cualitativo para 
determinar los grupos funcionales que lo constituyen. 
El IR es una técnica de caracterización fisicoquímica, basada en la excitación de los modos 
de vibración de las moléculas, mediante la absorción de radiación infrarroja. A una 
temperatura mayor a la del cero absoluto los enlaces químicos entre dos átomos se 
encuentran en vibración. Ésta puede ser de dos tipos: tensión o flexión. Las vibraciones 
de tensión suponen un cambio continuo en la distancia interatómica a lo largo del eje de 
enlace entre dos átomos. En cambio, las de flexión se caracterizan por un cambio en el 
ángulo formado por dos enlaces. Los tipos de flexión son: de tijereteo, de balanceo, de 
aleteo y de torsión (figura 4.14). 
 
Figura 4.14.- Diferentes tipos de vibración flexión. 
Cada molécula presenta un espectro IR característico (huella dactilar), debido a que 
todas las moléculas (excepto las especies diatómicas homonucleares como O2 y Cl2) se 
encuentran en vibración que, al activarse, provoca absorción a una determinada longitud 
de onda (λ) en el espectro de infrarrojo. La luz infrarroja se encuentra en el mismo rango 
de frecuencia de vibración que los enlaces de la molécula analizada. Es por ello que, 
cuando a ésta se le aplica una radiación IR, absorbe todas las frecuencias que son 
idénticas a las de vibración de los distintos enlaces que constituyen dicha molécula. 
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Por lo tanto, el espectro IR de un compuesto no es más que una representación gráfica 
de la absorción donde se comprenden dos zonas claramente diferenciadas: la zona del 
espectro electromagnético IR, con longitudes de onda del infrarrojo medio (entre 4000 y 
1300 cm-1), donde se observan una serie de bandas de absorción provocadas por las 
vibraciones (derivadas de grupos que contienen hidrógeno o de grupos con dobles o 
triples enlaces aislados) entre, únicamente, dos átomos de la molécula; y la zona del 
espectro electromagnético IR, con longitudes de onda comprendidas entre 1300 y 400 
cm-1 (infrarrojo lejano), donde se complica la identificación de las vibraciones 
moleculares, debido a que cada una de ellas está generada por absorciones individuales 
sumadas (denominada zona de la huella dactilar). Para poder cuantificar la cantidad de 
radiación absorbida se determina el porcentaje de transmitancia (T%). La identificación 
de los grupos funcionales se realiza basándose en que cada uno de ellos tiene una 
absorción característica para una longitud de onda determinada. 
Respecto a los tipos de espectrofotómetros que existen se clasifican en dos grupos: los 
de barrido de doble haz y los de Transformada de Fourier (FTIR) cuyos esquemas 
pueden observarse respectivamente en las figuras 4.15 y 4.16, respectivamente. 
 
Figura 4.15.- Espectrofotómetro de barrido de doble haz. 
 
Figura 4.16.- Espectrofotómetro de Transformada de Fourier 
El IR de barrido de doble haz analiza las distintas longitudes de ondas absorbidas 
comparándolas con un blanco, generalmente aire. Las diferencias entre los dos haces se 
representan mediante un pico o banda de transmisión a una determinada longitud de 
onda. 
Los denominados de tipo Transformada de Fourier se basan en hacer incidir todo el 
espectro de longitudes de onda varias veces sobre la muestra. Para obtener el espectro 
se recoge la radiación transmitida como una señal de interferencias (interferograma) y se 
le aplica la operación matemática de Transformada de Fourier. El espectro utilizado es un  
FT/IR-4100 //ATR ESPECAC de la marca Jasco (figura 4.17). 
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Figura 4.17.- Modelo: FT/IR-4100 //ATR ESPECAC. Marca: JASCO 
4.5. Análisis por RMN (Resonancia Magnética Nuclear) 
La técnica de RMN se utiliza para complementar la información obtenida por IR y así 
verificar la constitución química de la molécula y la disposición de sus enlaces. Además, 
permite determinar la presencia de grupos terminales asociados a muestras de bajo peso 
molecular (monómeros u oligómeros). A su vez, esta técnica permite confirmar que la 
reacción de polimerización ha finalizado, es decir, que no se encuentran trazas de 
monómero u oligómero. También permite comprobar la ausencia de moléculas anómalas 
debido a reacciones secundarias. 
Su fundamento teórico se basa en determinar la absorción de energía a frecuencias 
específicas que presentan determinados núcleos atómicos. La absorción de energía está 
asociada a un cambio de orientación, provocada por la irradiación con ondas de radio, en 
los núcleos que se hallan en el interior de un campo magnético. 
De la misma manera que ocurre en todos los procesos que se llevan a cabo a escala 
atómica o molecular, la absorción de energía está cuantificada mediante valores 
específicos para determinadas fuerzas magnéticas y frecuencias de radiación 
electromagnética. 
No obstante, no todos los núcleos son sensibles bajo la aplicación de un campo 
magnético. Es por este motivo que en este PFC se realizan análisis de los núcleos de 1H, 
en el que se basan la mayoría de estudios de análisis orgánico. 
 Espectros de 1H-RMN: Los núcleos de hidrógeno se encuentran en regiones 
cuyas densidades de electrones son distintas. En consecuencia, los protones de 
estos compuestos absorben a intensidad de campo magnético ligeramente 
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diferentes. Estas desigualdades se deben al medio magnético en que se 
encuentre cada protón, y a su vez, el medio depende de los campos magnéticos 
generados por los electrones circulantes y los que resultan de otros protones 
cercanos. 
Un espectro de RMN proporciona información sobre la estructura de los átomos de 
hidrógeno del compuesto estudiado, en la gráfica se analizan las siguientes 
características: 
- Número de señales: corresponde a la cantidad de tipos de hidrógenos que 
presenta cada compuesto. 
- Áreas relativas de los picos (señales): son proporcionales al número de 
hidrógenos que producen la señal. Permiten asignar los picos a grupos de 
hidrógenos en particular. 
- Acoplamiento de señales: fenómeno producido por las influencias magnéticas 
de los hidrógenos presentes en átomos adyacentes. Este hecho provoca que 
las señales se dividan en n+1 picos donde n es el número de protones vecinos 
equivalentes químicamente, pero distintos al núcleo observado. Así, pueden 
surgir dobletes cuando hay un protón vecino, tripletes cuando son dos, etc. Si 
el núcleo observado tiene protones vecinos distintos entre sí, los 
acoplamientos de ambos se multiplican. 
El procedimiento para la realización de los espectros de las muestras es el siguiente: 
para los espectros de 1H-RMN (figura 4.18), se pesan 20 mg de muestra y se disuelven 
en CDCl3 y esta disolución se analiza en el espectrofotómetro 
 
Figura 4.18.- 
1
H RMN 
Tubo de 
muestras
W 5 mm
Energía 
RF
Solución 
con la 
muestra
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4.6. Análisis térmico 
4.6.1. DSC 
La calorimetría de barrido diferencial (Differential Scanning Calorimetry o DSC) es una 
técnica termoanalítica en la que la diferencia de calor entre una muestra y una referencia es 
medida como una función de la temperatura. Esta técnica permite observar y cuantificar las 
diferentes transiciones energéticas que puede sufrir un material, ya sea por calentamiento o 
enfriamiento, con o sin cambio de fase o bien por reacción química. Uno de los fenómenos 
que se ha estudiado a partir del DSC es el calor liberado durante el proceso de cristalización 
del polímero estudiado. 
La muestra y la referencia son mantenidas aproximadamente a la misma temperatura 
durante un experimento. El principio básico subyacente a esta técnica es que, cuando la 
muestra experimenta una transformación física tal como una transición de fase, se 
necesitará que fluya más (o menos) calor a la muestra que a la referencia para mantener 
ambas a la misma temperatura. El que fluya más o menos calor a la muestra depende de si 
el proceso es exotérmico o endotérmico. Por ejemplo, en tanto que una muestra sólida 
funde a líquida, se requerirá que fluya más calor a la muestra para aumentar su temperatura 
a la misma velocidad que la de referencia. Esto se debe a la absorción de calor que la 
muestra experimenta durante la transición de fase endotérmica desde sólido a líquido. Por el 
contrario, cuando la muestra experimenta procesos exotérmicos, tales como una 
cristalización, se requiere menos calor para alcanzar la temperatura de la muestra.  
La calorimetría de barrido diferencial puede ser utilizada para medir varias propiedades 
características de una muestra. Usando esta técnica es posible caracterizar procesos como 
la fusión y la cristalización así como temperaturas de transiciones vítreas (Tg). La DSC 
puede ser también utilizada para estudiar la oxidación, así como otras reacciones químicas. 
Las transiciones vítreas se presentan cuando se aumenta la temperatura de un sólido 
amorfo. Estas transiciones aparecen como una alteración (o peldaño) en la línea base de la 
señal DSC registrada. Esto es debido a que la muestra experimenta un cambio en la 
capacidad calorífica sin que tenga lugar un cambio de fase formal. 
A medida que la temperatura aumenta, un sólido amorfo se hará menos viscoso. En algún 
momento las moléculas pueden obtener suficiente libertad de movimiento para disponerse 
por si mismas en una forma cristalina. Esto es conocido como temperatura de cristalización 
(Tc). Esta transición de sólido amorfo a sólido cristalino es un proceso exotérmico y da lugar 
a un pico en la curva DSC. A medida que la temperatura aumenta, la muestra alcanza 
eventualmente su temperatura de fusión (Tm). El proceso de fusión resulta evidenciado por 
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un pico endotérmico en la curva DSC. La capacidad para determinar temperaturas de 
transición y entalpías hace de las curvas DSC una herramienta valiosa para producir 
diagramas de fase para diversos sistemas químicos. 
Los análisis térmicos se han efectuado en un calorímetro diferencial de barrido Q100 de TA-
Instruments (figura 4.19). El instrumento consta de dos celdas y opera con purga de 
nitrógeno. En una de ellas se coloca una cápsula cerrada de aluminio con el material a 
ensayar y en la otra una cápsula igual, pero vacía, que sirve como referencia. 
Para la realización de las calorimetrías se pesan aproximadamente 5 mg de la muestra en 
estado sólido y se depositan en una cápsula de aluminio que se coloca en el muestreador 
automático del equipo. 
 
Figura 4.19.- Calorímetro DSC Q-100 
4.7. Cultivos bacterianos 
Las bacterias seleccionadas para llevar a cabo el estudio antibacteriano, fueron: Escherichia 
coli (E. coli) y Micrococcus luteus (M. luteus), figura 4.20, la primera de tipo Gram negativo y 
la segunda Gram positivo. De esta forma, se ha evaluado con amplitud el efecto del biocida 
triclosán como agente antibacteriano en las matrices de fibras obtenidas por electrospinning. 
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Figura 4.20.- Morfología de las bacterias E. coli (izquierda) y M. Luteus (derecha). Imágenes obtenidas 
mediante microscopia electrónica de barrido (SEM). 
Las bacterias fueron cultivadas aeróbicamente hasta la fase exponencial (Figura 4.21) en un 
medio de cultivo constituido por 5 g/L de extracto de carne, 5 g/L de NaCl, y 10 g/L de 
peptona disueltos en agua destilada (pH 7,2). El crecimiento bacteriano se determinó 
mediante la medida de absorbancia a 600 nm, y el número de bacterias se calculó mediante 
una Curva de McFarland. 
 
Figura 4.21.- Curva de crecimiento bacteriano 
donde se indican las 4 fases del crecimiento.  
1) Fase de adaptación (Lag), 2) Fase exponencial, 
3) Fase estacionaria, 4) Muerte celular. 
Los experimentos de inhibición del crecimiento bacteriano se realizaron en placas de 
poliestireno de 24 pocillos. 103 UFC (unidades formadoras de colonias) fueron sembradas en 
2 mL de medio de cultivo en presencia de las muestras de electrofibras (1 cm x 1 cm x 
0,1cm). Los cultivos se incubaron a 37ºC y se agitaron a 60-100 rpm. Después de incubarse 
durante 24 h, una alícuota de 0,1 mL de cada pocillo fueron colocadas en una placa de 
ELISA para realizar la lectura de absorbancia a 600 nm como medida para determinar el 
crecimiento bacteriano. El recuento de bacterias se calculó como se ha indicado, mediante 
una Curva de McFarland. 
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Los experimentos de adhesión bacteriana a la matriz de fibras se llevaron a cabo 
sembrando 103 UFC en 2 mL de medio de cultivo en presencia de fibras. Los cultivos se 
incubaron a 37ºC y se agitaron a 60-100 rpm durante 24 h. Después de la incubación, el 
medio de cultivo fue aspirado y posteriormente la matriz fue lavada dos veces con agua 
destilada. A continuación, se añadió 1 mL de tiosulfato de sodio 0,01 M estéril y la muestra 
de fibras fue agitada en vórtex durante 2 minutos. Posteriormente, la muestra se mantuvo en 
incubación a 37ºC y agitación (60-100 rpm) durante 1 h para favorecer la liberación 
bacteriana desde la matriz de fibras. Finalmente, se añadió 1 mL del medio de cultivo y la 
matriz fue retirada de los pocillos y seguidamente las placas fueron mantenidas en cultivo 
durante 24 horas a 37ºC y con una agitación de 200 rpm. El crecimiento bacteriano se 
determinó tal y como se describe en el ensayo de inhibición bacteriana. Todos los 
experimentos se realizaron por triplicado, expresándose todos los resultados como la media 
± la desviación estándar. Se utilizó la t-Student para el análisis estadístico en un nivel de 
confianza del 95% (p <0,05). 
4.8.  Cultivos celulares 
Se ha estimado que los diferentes tejidos y órganos de un adulto contienen más de 1014 
células. Todas éstas se derivan originalmente de una única célula que crece y se divide. De 
igual modo, puede hacerse que células aisladas de ciertos tejidos, crezcan y se dividan 
en un medio de cultivo artificial, constituyendo lo que se conoce como cultivo de tejidos. 
El cultivo de células inmortalizadas (células derivadas de tumores, o células trasformadas 
por elementos virales) es una metodología que permite tener de forma continua células. 
Estos cultivos celulares tienen como ventaja que no requiere el sacrificio de animales, ni el 
aislamiento y purificación celular. Por este motivo, los primeros ensayos de 
biocompatibilidad son realizados usando este tipo de células. El término biocompatibilidad 
in-vitro, puede entenderse como un material que no produce muerte celular por toxicidad 
celular (citotoxicidad) y se comporta como soporte apto para la adhesión y proliferación de 
células. 
Para la realización de este estudio se utilizan células MDCK (Madin-Darby Canine Kidney) y 
VERO (African Green Monkey Kidney Epithelial Cells) que son unas líneas celulares de tipo 
epitelial. Tanto las células MDCK como las células VERO fueron cultivadas en medio Eagle 
modificado por Dulbecco (DMEM), suplementado con suero fetal bobino al 10%, 50 U/cm3 
de penicilina, 50 mg/cm3 de estreptomicina y L-glutamina 2 mM, a 37ºC en una atmósfera 
húmeda con 5% CO2 y 95% de aire. El medio de cultivo se cambia cada dos días y, para el 
subcultivo, las monocapas celulares se lavan con tampón fosfato salino (PBS) y luego se 
tripsinizan por incubación con tripsina-EDTA (0.25%) durante 2-5 minutos a 37ºC. La 
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actividad de la tripsina se detiene añadiendo medio de cultivo para obtener una suspensión 
celular. 
La concentración de células en la suspensión se determinó por conteo celular directo en una 
Cámara de Newbauer (figura 4.22), usando el colorante vital azul de trypan al 4% para 
diferenciar las células vivas de las muertas. Este colorante penetra en las células muertas, y 
las colorea de azul, mientras que las células vivas no se tiñen. El principio de esta tinción 
diferencial corresponde a la estabilidad de la membrana celular: las células muertas tienen 
la membrana celular dañada, mientras que las células vivas tienen una membrana celular 
íntegra o intacta y por ello no permiten la penetración del colorante al interior citoplasmático. 
  
Figura 4.22.- Cámara de Newbauer (a la izquierda se puede observar su aspecto exterior) y el 
sistema de conteo utilizado (a la derecha).  
Todos los experimentos de biocompatibilidad in-vitro fueron realizados con suspensiones 
celulares con viabilidad celular igual o mayor al 95%. Se requiere esta alta viabilidad celular 
inicial para poder evaluar la adhesión y proliferación de las células en contacto directo con el 
material. La pérdida de viabilidad celular durante los experimentos de biocompatibilidad 
puede explicarse por citotoxicidad (daño celular y/o muerte celular) inducida por los 
materiales o productos generados a partir del material ensayado. 
Para los ensayos de biocompatibilidad in-vitro, las matrices de microfibras fueron recortadas 
en cuadrados de superficie aproximada de 1 cm2. Estas probetas fueron colocadas en los 
pocillos (well) de placas de cultivo constituidas por un total de 24 pocillos. Las placas de 
cultivo son de poliestireno (PS) tratado para el cultivo celular (TCPS), tratamiento que 
consiste en el recubrimiento de la superficie de PS con proteínas típicas de la matriz 
extracelular (colágeno, fibrina, etc.). Finalmente, las placas de cultivo preparadas con las 
matrices de microfibras a evaluar fueron esterilizadas por irradiación UV durante 15 min en 
el interior de una cabina de bioseguridad tipo II. Luego, las células se expusieron al contacto 
directo con la superficie del material para evaluar tanto la adherencia como la proliferación 
celular. 
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Alícuotas de 100 µL con 5x104 células (para la adhesión) o 2x104 células (para la 
proliferación) se depositaron en las probetas de microfibras colocadas en cada pocillo de la 
placa de cultivo. La placa se incubó en condiciones de cultivo durante 60 minutos para 
permitir la adhesión celular a la superficie del material. 
Posteriormente, se añadió 1 cm3 del medio de cultivo a cada pocillo. Los controles de la 
adherencia y proliferación se obtuvieron por cultivo de células en la superficie de TCPS 
(placa). 
La adhesión celular se evaluó por el ensayo MTT después de 20 h de cultivo y los 
resultados fueron normalizados por unidad de superficie (cm2). La proliferación celular fue 
evaluada a los 7 días de cultivo. Cada experimento fue repetido 5 veces de manera 
independiente para posteriormente ser promediado y representado gráficamente. Se realizó 
el análisis estadístico usando el test t-Student con un nivel de confianza del 95% (p<0,05). 
El ensayo del MTT (Bromuro de 3-(4,5-dimetil2-tiazolil)-2,5-difenil-2H-tetrazolio) se utilizó 
para la determinación de la viabilidad celular. Las células viables contienen 
deshidrogenasas, que convierten el reactivo MTT en sal de formazán. Esta transformación 
del MTT a formazán, se evidencia por la aparición de microcristales en el interior de las 
células. La formación de formazán es cuantificable cuando se disuelven los cristales y se 
realiza la lectura de su absorbancia; así, el número de células o concentración celular es 
proporcional a la absorbancia medida a 540 nm, por lo que puede obtenerse una curva 
patrón para el recuento celular. 
La evaluación de la adhesión y la proliferación celular en las matrices de microfibras se 
realizó determinando la viabilidad celular y usando como reactivo el MTT. Para ello, 
finalizado el tiempo de cultivo, se añadieron en el medio 50 µL de reactivo MTT preparado 
con una concentración de 3 mg/cm3. Las muestras fueron mantenidas durante 4 h en las 
condiciones de cultivo, aspirándose y desechándose posteriormente el medio. Las probetas 
de microfibras fueron colocadas en pocillos de una placa limpia (figura 4.23). 
 
Figura 4.23.- Viabilidad celular en un experimento de proliferación celular. Se observan los 
cristales de formazán que son formados en las células viables. 
Finalmente, se añadió 1 cm3 de dimetilsulfóxido (DMSO) tanto a pocillos vacíos como a los 
que contenían las probetas de microfibras. De esta forma, se pudo cuantificar las células 
viales sobre las microfibras y sobre la placa (control). Las placas fueron mantenidas en 
agitación orbital durante 15 min para disolver los cristales de formazán en el DMSO. Luego, 
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el DMSO se leyó a una absorbancia de 540 nm con un lector ELISA (figura 4.24) y se 
efectuó el recuento celular. 
 
Figura 4.24.- Lector automático de microplacas EZ-READ 400 ELISA. 
4.9. Carga de fármacos y su liberación desde las fibras 
4.9.1. Medios de liberación 
Para el estudio de liberación de fármaco (Triclosán) se prepararon dos tampones distintos: 
1) Tampón fosfato con acida sódica (Sörensen): 
 1,7965 g de KH2PO4 
 19,2680 g de Na2HPO4·12H2O 
 0,03 g de acida de sodio, NaN3 (biocida) 
Todo, en 1 L de agua desionizada Millipore. El pH final se ajusta a 7,4 con HCl o con una 
disolución de NaOH saturada mediante agitación y lectura en pHímetro (no suele ser 
necesario). 
2) Tampón fosfato salino (PBS) 
 8 g NaCl 
 0,2 g KCl 
 1,44 g NaHPO 
 0,24 g KHHPO 
 800 mL agua desionizada Milipore 
 Ajustar pH a 7,4 con HCl 
 Aforar a 1 L 
Pág. 52  Memoria 
 
Los dos medios de liberación del bactericida TCS de las matrices fueron: en primer lugar, el 
PBS y en segundo lugar, una mezcla Sörensen/etanol 96º (30:70 v/v). El primero es un 
medio hidrofílico, el cual permitirá extraer el PEG de la matriz y averiguar si el TCS está 
contenido en uno u otro polímero, o en los dos; la mezcla Sörensen/etanol, se usará como 
medio hidrofóbico (por esa razón se mezcla el Sörensen con etanol) y substituirá al primer 
medio de liberación pasadas 24h para seguir con el proceso. 
4.9.2. Espectroscopia de ultravioleta (UV) 
La técnica de espectroscopia UV, de la misma manera que la de IR y RMN, se basa en la 
absorción de energía de una longitud de onda (λ) determinada por un compuesto 
químico. En este caso, se basa en la absorción de luz ultravioleta y visible que se genera 
en una molécula al pasar un electrón de un orbital de baja energía a uno superior, al ser 
excitado. 
La diferencia energética entre estos orbitales moleculares corresponde a las longitudes 
de onda del visible. Dichas longitudes de onda se encuentran entre 190 y 780 nm, 
situadas en la zona del ultravioleta visible. 
En el espectro UV-VIS normalmente sólo se aprecian 2 ó 3 grandes bandas y en general 
son anchas, debido a que los electrones pueden tener muchos niveles energéticos 
dependiendo del entorno (vibraciones y/o rotaciones). Es por este motivo que se suele 
representar como un solo nivel energético lo que en realidad son muchos subniveles. 
 
Figura 4.25.- Espectrofotómetro SHIMADZU UV-3600 
En este trabajo, para la espectroscopia UV-VIS se utilizó un espectrofotómetro SHIMADZU 
UV-3600 (figura 4.25), para cuantificar los ensayos de liberación del TCS. Las muestras 
líquidas recogidas se depositan en una cubeta de cuarzo y se leen a una absorbancia de 
281 nm (en PBS y en S-EtOH). Para determinar la concentración de TCS en las muestras 
sus absorciones fueron procesadas usando una curva patrón como referencia. 
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5. Resultados y Discusión 
5.1. Electrohilado de PLA, PEG y PLA/PEG 
Para la preparación de fibras de calidad a partir de mezclas PLA/PEG es preciso realizar 
una serie de experiencias en las que se buscan los parámetros idóneos para obtener fibras 
regulares, sin defectos y con el diámetro deseado. La elección del disolvente adecuado y el 
rango de concentraciones de la disolución a electrohilar son factores muy importantes. 
Generalmente, los primeros ensayos de electrohilado de un determinado polímero consisten 
en la búsquedas del disolvente a emplear. 
A modo de ejemplo, en la figura 5.1 se muestran dos micrografias, donde se aprecia el 
efecto de las diferencias de viscosidad en las fibras de electrospinning de la mezcla 
PLA/PEG (50:50 w/w). La foto de la derecha corresponde a una disolución demasiado 
viscosa, en la que se originan fibras mezcladas con aglomeraciones. 
 
15 kV ; 3 mL/h ; 15 cm    20 kV ; 10 mL/h ; 15 cm 
Figura 5.1.- En la muestra de la izquierda el solvente utilizado ha sido el DCM/DMF (70:30 v/v) y en la 
de la derecha, DCM. 
También es importante el peso molecular del polímero. En general los polímeros de elevado 
peso molecular son electrohilables, es decir, producen fibras por electrospinning. En este 
proyecto fue necesario cambiar la muestra de PEG (PM:11000) con la que se comenzó a 
trabajar por otra de PM 35000, dado que obteníamos una cantidad importante de gotas del 
tipo ilustrado en la figura 5.2. 
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Figura 5.2.- Electrospinning de una disolución 
PEG 10% w/w usando como solvente ClCH3. 
Una vez encontrados los límites de concentración (inferior y superior) óptimos para una 
determinada mezcla polímero-solvente y una viscosidad de la disolución que proporciona 
fibras de forma aceptable, se puede variar la concentración dentro de los anteriores límites 
para obtener fibras con diámetros nanométricos o micrométricos. Con objeto de mejorar las 
fibras, el paso siguiente fue, una vez fijada la distancia punta aguja-colector en 15 cm, ir 
modificando el voltaje y el flujo para obtener fibras sin defectos. 
Por último, recalcar que en el tiempo que se ha realizado este PFC, la temperatura y 
humedad del ambiente han ido variando. Este proyecto se inició en invierno y se ha 
terminado en verano. Para minimizar estas variables, las mezclas se conservaban a 
temperatura constante de 30ºC y con agitación. No obstante, en una experiencia larga se 
observaban pequeños cambios de comportamiento en la disolución. Al bajar la temperatura, 
la disolución aumenta su viscosidad y pueden formarse aglomeraciones. 
5.1.1. Análisis mediante OM 
En la figura 5.3, se muestran tres imágenes, obtenidas por microscopia óptica, con las que 
se ilustra el proceso seguido para mejorar las fibras obtenidas por electrohilado. Asimismo, 
se muestra cómo afecta el cambio de voltaje y flujo a las características de las fibras 
resultantes. En la imagen de la izquierda, se muestra el resultado de un experimento en el 
que se obtienen solo gotas, aunque con un pequeño estiramiento resultante de su ligera 
tendencia a formar fibras. Tras un aumento del campo eléctrico, en la fotografía central, se 
ve cómo se consigue obtener fibras, pero todavía se perciben defectos en forma de gotas; 
se observa que al aumentar el voltaje se han estirado más las gotas. Por último, en la 
ilustración de la derecha, se han obtenido solo fibras, resultado de una disminución del flujo; 
en estas condiciones la gota de la punta de la aguja tiene más tiempo a estirarse y el 
solvente a evaporarse. 
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 15 kV ; 5 mL/h ; 15 cm   25 kV ; 5 mL/h ; 15 cm  18 kV ; 4,5 mL/h ; 15 cm 
Figura 5.3.- Secuencia de la optimización de las fibras de electrospinning de una mezcla PLA/PEG 
(90:10 w/w) usando como solvente DCM. 
5.2. Preparación de fibras de mezclas de PLA/PEG 
En todo experimento de electrospinning es crucial la elección del disolvente o disolventes 
con los que realizar la experiencia, de manera que en ésta se originen fibras de calidad y 
que los resultados obtenidos puedan ser relacionados con los parámetros utilizados. El 
empleo de una mezcla de polímeros con hidrofilicidades diferentes plantea un reto inicial en 
la elección del disolvente o mezcla de ellos.  
Así, se llevó a cabo una búsqueda de los disolventes cuyo resultado se expone en la tabla 
5.1. Se observa que un conjunto de ellos, cloroformo (CHCl3), diclorometano (DCM o 
CH2CL2), tetrahidrofurano (THF), acetonitrilo y dimetilformamida (DMF) son capaces de 
disolver ambos polímeros [15,21]. 
Tabla 5.1.- Solubilidad comparada del PLA y PEG en algunos 
disolventes. PLA y PEG fueron preparados como soluciones 
de 10%-w, mantenidas en agitación orbital (100 rpm) 
Solvente PLA PEG* 
CHCl3 soluble soluble 
CH2Cl2 soluble soluble 
THF soluble soluble 
Tolueno soluble soluble con calor 
Acetonitrilo soluble soluble 
Agua insoluble soluble 
Etanol insoluble soluble con calor 
Metanol insoluble soluble con calor 
DMF soluble soluble 
(*): Aparecen algunas diferencias en función del tamaño molecular 
(a) PEG, PM de 11000 Da 
(b) PEG, PM de 35000 Da 
(c) 70ºC 
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Los primeros ensayos los realizamos con disolventes clorados CHCl3 y CH2Cl2, muy 
volátiles y que facilitan el secado del chorro de disolución entre la aguja y la placa colectora. 
Desde el principio se tuvo problemas con el PEG11000, en parte atribuibles a su bajo peso 
molecular. Con todos los disolventes ensayados, aun alcanzando una viscosidad ideal para 
el experimento, no se conseguía obtener fibras. Las mezclas PLA/PEG tampoco se 
consiguieron electrohilar bien con estos solventes. Con el diclorometano (DCM) se 
obtuvieron las primeras fibras, a pesar de que a concentraciones muy bajas de los polímeros 
la viscosidad de la disolución era alta. En ocasiones, la evaporación del disolvente era 
rápida y quedaba polímero solidificado en la punta de la aguja. Este comportamiento mejoró 
mucho mezclando DCM con Dimetilformamida (DMF) [53,54], que hacía disminuir 
considerablemente la viscosidad. Esta mezcla proporcionaba los mejores resultados y en 
consecuencia ha sido el solvente que se ha utilizado a lo largo de este proyecto. Incluso, 
con la mezcla DCM/DMF se consiguió electrohilar el PEG puro, polímero que con los otros 
solventes no se ha conseguido en nuestro equipo. Resumen de los solventes usados, tabla 
5.2. 
Tabla 5.2.- Solventes y límites para el electrospinning de las muestras utilizadas. 
Polímero Solvente Electrospinning 
Concentración 
(%wPLA/wsolvente) 
Concentración 
(%wPEG/wsolvente) 
PEG11000 
CHCl3 No 
 
Cualquiera EtOH:H2O (3:1) No 
 
DCM/DMF(70:30) No 
 
PEG35000 
DCM/DMF(70:30) Si 
 
30 - 45 
CHCl3 No 
  
PLA/PEG 
EtOH:H2O (3:1) No 
  
DCM Si ≤1 ≤1 
DCM/DMF(70:30) Si 3 - 8 0 - 20 
PLA DCM/DMF(70:30) Si 6 - 8 
 
Un detalle curioso está relacionado con el orden en el que se mezclan los dos polímeros con 
el disolvente finalmente escogido [DCM/DMF (70:30 v/v)]. Inicialmente, se intentaron 
disolver conjuntamente ambos polímeros, pero se vio experimentalmente que la solución se 
comportaba mejor al disolver los polímeros por separado. En la disolución conjunta, el 
solvente solo se disolvía prácticamente el PEG por tener más afinidad con éste, y el PLA no 
se disolvía porque la afinidad del solvente se había visto alterada por el PEG. Otra opción 
ensayada fue disolver los dos polímeros por separado y una vez disueltos, juntar los dos 
contenidos en un único recipiente y agitar para homogeneizar. El procedimiento finalmente 
adoptado consistió en disolver primero el PLA y, una vez bien disuelto éste, se añadía la 
cantidad precisa de PEG. 
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5.2.1. Preparación de las mezclas PLA/PEG: 100:0, 90:10, 70:30, 50:50, 40:60, 
30:70, 0:100 
Dado que el PEG es mucho más hidrofílico que el PLA, se han preparado una serie de 
mezclas PEG/PLA que proporcionasen una gama de fibras con hidrofilicidad creciente. 
Éstas van de PLA puro (100:0), que originaría las fibras mas hidrofóbicas, hasta el PEG puro 
(0:100), que proporcionaría las fibras más hidrofílicas. Es preciso indicar que todas las 
mezclas se han realizado utilizando un PEG11000, sin embargo la muestra de PEG puro se 
preparó con un PEG35000 debido a que el PEG11000 puro no originaba fibras en ninguna 
de las condiciones ensayadas. 
En total se ha trabajado con siete mezclas distintas, los dos polímeros puros, y cinco 
mezclas cuyas composiciones se recogen en la tabla 5.3 
Para ilustrar la preparación de las muestras, se usará como ejemplo la correspondiente a la 
mezcla PLA/PEG (70:30) de la tabla 5.3. Los valores que siguen corresponden a una 
mezcla con un peso total de 10 g. Los pasos siguientes exponen la pauta que se siguió: 
1) Se pesan 0,7 g de PLA en un frasco mediante una balanza de precisión. 
2) Seguidamente se añaden 9 g de DCM/DMF (70:30 v/v). 
3) Una vez disuelto el PLA, se le añaden 0,3 g de PEG. Este proceso tarda unas 
horas. 
4) Una vez disuelto totalmente el PEG, la muestra ya puede ser utilizada para el 
ectrospinning. 
5.2.2. Condiciones para el electrohilado 
Las siete composiciones descritas se sometieron a electrospinning, y en todos los casos se 
fueron ensayando condiciones hasta obtener aquellas idóneas con las que se consiguió 
obtener fibras de calidad.  
Tabla 5.3.- Condiciones operacionales óptimas para el 
electrospinning de las muestras.  
PLA/PEG 
%w/w 
PLA/PEG:DCM/DMF 
%w/w/w 
Voltaje 
(kV) 
Flujo 
(mL/h) 
100 : 0 7,0 : 0,0 : 93,0 16 0,8 
90 : 10 7,0 : 0,8 : 92,2 17 2,0 
70 : 30 7,0 : 3,0 : 90,0 18 3,0 
50 : 50 7.0 : 7,0 : 86,0 18 3,0 
40 : 60 7,0 : 10,5 : 82,5 18 2,0 
30 : 70 7,0 : 16,3 : 79,7 20 4,0 
0 : 100 0,0 : 35,0 : 65,0 20 0,8 
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En la tabla 5.3 se muestran los parámetros seleccionados en la obtención de microfibras de 
las siete mezclas de PLA/PEG estudiadas. Tanto la distancia aguja-colector como el 
diámetro de la aguja se han mantenido constantes y con valores iguales a 15 cm y 0,8 mm 
respectivamente. 
5.2.3. Análisis mediante OM 
Debido al tamaño de las fibras, el microscopio óptico no es útil para una caracterización 
significativa de las fibras electrohiladas. Aun así, situado junto al equipo de electrospinning, 
es de gran ayuda para una caracterización básica e inmediata de las fibras recién obtenidas. 
Así permite ver si las fibras vienen acompañadas de gotas, si los diámetros son 
homogéneos, o si los cambios de parámetros que realizamos modifican o no el aspecto de 
las fibras. La figura 5.4 muestra las imágenes de microscopia óptica de las 7 mezclas 
PLA/PEG estudiadas en las condiciones óptimas. 
 
Figura 5.4.- Fotografías del microscopio óptico de las fibras PLA/PEG w/w, a) 100:0; b) 90:10; c) 70:30; d) 
50:50; e) 40:60; f) 30:70; g) 0:100 
5.3.  Morfología y diámetro de las fibras de PLA/PEG 
El microscopio óptico es muy útil en un análisis inmediato de las fibras, pero si se quiere ver 
con detalle cómo es la fibra (morfología) se necesita un microscopio de mayor resolución. 
Estas características las tiene el microscopio electrónico de barrido, con el cual se ha podido 
caracterizar la superficie de las fibras y además se ha podido realizar una medición 
estadística de los diámetros de las fibras para verificar si son todas muy parecidas, o todo lo 
contrario, si existen diferentes poblaciones con diámetros muy diferenciados. 
Preparación de andamios temporales con distintas hidrofobicidad y respuesta antibacteriana Pág. 59 
 
5.3.1. Morfología mediante SEM 
Si comparamos la superficie de las fibras obtenidas, figura 5.5, llama la atención que las 
fibras de PLA puro tienen una superficie rugosa, y en cambio, son más lisas las que 
contienen PEG, incluso aunque el porcentaje sea muy pequeño. Las fibras que contienen 
PEG son lisas, pareciéndose más a la morfología de la superficie de las fibras de PEG puro. 
Esto podría llevar a pensar que el PEG de alguna forma se sitúa en la superficie del PLA, 
originando fibras cuyo interior es rico en PLA y cuya capa externa está compuesta 
mayoritariamente por PEG. No obstante, hasta esta parte del trabajo no se dispone de datos 
suficientes para confirmar esta suposición. Las imágenes también muestran otro hecho, no 
observado por microscopia óptica, que aparece en las fibras de PEG puro, fotografía g). En 
ella se puede distinguir la existencia de otra población de fibras, de mucho menor diámetro y 
que no se han tenido en cuenta a la hora de hacer la distribución de diámetro de las fibras. 
 
Figura 5.5.- Morfología de las fibras PLA/PEG w/w; a) 100:0; b) 90:10; c) 70:30; d) 50:50; e) 40:60;  
f) 30:70; g) 0:100 
5.3.2. Medidas de diámetros 
Una forma de expresar numéricamente la homogeneidad de fibras es midiendo los 
diámetros de un número significativo de fibras, en fotografías correspondientes a varias 
zonas del mat, utilizando el programa Smart Tiff. Los valores hallados se tratan mediante el 
programa Origin, que permite calcular una distribución de diámetros y realizar unas 
representaciones gráficas como las mostradas en la figura 5.6. 
  
500 nm 1 m
1 m 1 m 1 m 1 m
a) b) c)
d) e)
1 m
g)f)
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Figura 5.6.- Distribución de tamaños de las mezclas PLA/PEG w/w; a)100:0; b) 90:10; c) 70:30; d) 
50:50; e) 40:60; f) 30:70; g) 0:100 
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Los datos numéricos del grosor de las fibras indican un progresivo aumento de diámetro de 
las fibras a medida que aumenta la proporción de PEG en la mezcla polimérica. Esta 
tendencia no se cumple con la muestra 0:100 que se ha obtenido con PEG35000 puro y no 
con el PEG11000 utilizado en las mezclas con PLA. Por eso su diámetro no es superior al 
valor de la mezcla 30:70 como sería de esperar. La variación de los diámetros se muestra 
en la siguiente tabla 5.4. 
Tabla 5.4.- Diámetros mezclas de 
las fibras PLA/PEG  
%w/w inicial Ø inicial (nm) 
100 : 0 632 ± 3,39 
90 : 10 648 ± 3,91 
70 : 30 871 ± 4,46 
50 : 50 947 ± 5,30 
40 : 60 1105 ± 0,74 
30 : 70 1466 ± 8,50 
0 : 100 958 ± 9,38 
5.4. Análisis calorimétrico de las fibras (DSC) 
Las calorimetrías realizadas a las fibras a base de mezclas PLA/PEG, se registraron 
siguiendo un protocolo establecido que implica cuatro barridos. En el primer calentamiento, 
realizado a 20ºC/min, se obtiene información acerca de la fusión de la muestra. Ésta se 
manifiesta en un pico endotérmico con subida más o menos gradual y regular, según la 
naturaleza e historia térmica de la muestra, y bajada brusca hasta recobrar la línea base. 
Tras la fusión, si se recupera y mantiene la línea base, es señal de que el material es 
estable durante la fusión y a temperaturas algo superiores a ésta. Esta propiedad es 
importante, pues indica que el material puede ser procesado por fusión. Si por el contrario, 
aparecen otros picos, es indicio de que el material analizado no es estable y que sufre un 
proceso de descomposición simultáneo o posterior a la fusión. 
Inmediatamente después de la fusión se procede al enfriamiento lento de la muestra 
(10ºC/min) para observar la cristalización del fundido (2º barrido). Este enfriamiento lento 
tiene por objetivo observar un pico exotérmico que aparece cuando se produce la 
cristalización del material; el área del pico indica la cantidad de fundido que cristaliza. 
Los barridos 2, 3 y 4 se realizan en un rango de temperaturas comprendido entre -90ºC y 
algo por encima de la temperatura de fusión, con el objetivo de determinar la temperatura de 
transición vítrea. Sin embargo, en las mezclas PLA/PEG analizados no se observa, a simple 
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vista, una discontinuidad de la línea base. Para determinar dicha temperatura se ha tenido 
que ampliar la zona para poder visualizarla.  
En la figura 5.7 se muestran las curvas correspondientes a los primeros barridos del análisis 
calorimétrico de las 7 muestras PLA/PEG preparadas mediante electrospinning. Las curvas 
inferior y superior corresponden a los dos polímeros puros y solo muestran un pico 
endotérmico característico de la fusión, PEG a 62ºC y PLA a 150ºC. En las cinco curvas 
restantes, correspondientes a mezclas PLA/PEG, se observan los dos picos de fusión de los 
componentes que aparecen a la misma temperatura que en el correspondiente 
homopolímero, excepto en el caso de la mezcla 90:10, en la que solo se puede apreciar el 
pico correspondiente al PLA; el pico del PEG no aparece debido a la concentración tan baja 
a la que se encuentra. Este último hecho indica que en las mezcla PLA/PEG no ha habido 
interacción entre los polímeros y que tampoco lo hay en el proceso de calentamiento hasta 
la fusión. 
 
Figura 5.7.- Curvas con los primeros barridos 
calorimétricos de fibras a base de mezclas PLA/PEG. 
En la tabla 5.5 se recogen los parámetros numéricos obtenidos en el análisis de las 
fibras. Señalar que, en aquellas fibras formadas por los dos polímeros, la temperatura de 
fusión de la polilactida, alrededor de 150ºC, no se ve afectada al incorporar polietilenglicol 
en el proceso de electrohilado. Dado que los valores de las ΔHmPLA se han calculado por 
gramo de fibra, los valores mostrados en la tabla decrecen a medida que disminuye la 
proporción de PLA. En cuanto a las temperatura de fusión del PEG, no se observa bien 
en la mezcla 90:10 y aparece ligeramente desplazada en la 70:30, en las otras tres 
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mezclas no varía y tiene lugar a un valor próximo a 62ºC. Los valores de ΔHmPEG 
aumentan cuando lo hace la proporción de PEG en las mezclas. 
Tabla 5.5.- Parámetros calorimétricos mezclas PLA/PEG. 
%w/w 
inicial 
Tg 
(ºC) 
ΔCp 
(J/g ºC) 
TmPEG 
(ºC) 
ΔHmPEG 
(J/g) 
TcPEG 
(ºC) 
ΔHcPEG 
(J/g) 
TmPLA 
(ºC) 
ΔHmPLA 
(J/g) 
TcPLA 
(ºC) 
ΔHcPLA 
(J/g) 
PLA
º 
64,6 0,32 - - - - 149,8 33,4 - - 
100 : 0 37,7 0,48 - - - - 149,6 20,1 111,5 19,8 
90 : 10 38,5 0,45 - - - - 149,0 15,1 110,9 10,5 
70 : 30 - - 55,4 16,0 - - 150,1 22,3 108,3 5,3 
50 : 50 - - 61,6 73,8 39,4 63,9 149,4 15,7 - - 
40 : 60 - - 62,6 94,9 40,3 83,6 150,4 14,5 - - 
30 : 70 - - 62,5 107,0 41,9 101,7 148,8 10,0 - - 
0 : 100 - - 63,8 170,1 44,7 165,7 - - - - 
PEG
º 
- - 65,0 177,2 44,4 177,2 - - - - 
Las temperaturas de cristalización (segundo barrido) disminuyen también con la 
incorporación de polietilenglicol, evidenciándose una mayor dificultad en el proceso de 
cristalización. Siendo la mezcla 50:50 la última en la que aparece el pico de cristalización 
del PEG, a las mezclas de 70:30 y 90:10, al tener poca cantidad de PEG, ya no aparece 
dicho pico. 
Seguidamente, en la figura 5.8 están representadas las curvas de recristalización de las 
mezclas PLA/PEG. 
 
Figura 5.8.- Curvas de recristalización del PEG en las mezclas 
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5.5. Estabilidad de las fibras en agua y etanol. 
5.5.1. Pérdida de peso de las fibras sumergidas en agua y etanol 
Dado que el PLA y el PEG son polímeros con muy diferente solubilidad en agua y etanol, 
pareció interesante estudiar el efecto que en las microfibras de PLA/PEG causa la 
inmersión, por un tiempo determinado, en uno de estos dos “disolventes”. Realmente el 
PEG puede ser considerado como un material soluble en agua y etanol, mientras que el 
PLA por el contrario es insoluble en ambos disolventes. Nuestro propósito es verificar si en 
las fibras de PLA/PEG la disolución del PEG es total o parcial, y cuál es el efecto que esta 
disolución de un componente causa en la forma y superficie de la fibra. 
La metodología seguida se describe a continuación. Se utilizó una capa de fibras tal y como 
se obtiene directamente en el equipo de electrohilado. Se cortaron 6 matrices cuadradas por 
muestra (3 para agua y 3 más para etanol), procurando que aproximadamente cada trozo 
tenga una masa de 20 mg. Cada matriz se pesa, se anotan estos pesos (mi), y se 
introducen en un tubo, al que se le adicionan 50 mL de agua o etanol, según corresponda. 
Se utilizaron 3 muestras por disolvente para reducir posibles errores experimentales y para 
realizar un estudio estadístico. Una vez transcurridas 24 horas, se sacan las matrices, y se 
les retira el exceso de líquido secando los trozos con sumo cuidado y se pesan (mh). A 
continuación, se dejan secando varias horas a temperatura ambiente y finalmente se hace 
un secado al vacío hasta peso constante (ms). 
La pérdida de peso de las matrices se calcula mediante la expresión (1) 
-
  (1) 
Los datos comparados de las pérdidas de peso tanto con agua como con etanol 96º se 
exponen en la figura 5.9. En ella se puede apreciar que los dos disolventes extraen una 
cantidad importante de material polimérico de las fibras. Los valores numéricos 
representados indican que en agua la pérdida de masa es cercana a la cantidad de PEG 
existente en la mezcla. En etanol 96º la pérdida de peso es menor. Dado que el PLA no es 
soluble en ninguno de los dos disolventes es muy posible que el material perdido sea 
mayoritariamente PEG. Sin embargo, no hay que descartar la desaparición de cantidades 
menores de PLA que pudieran estar situadas en zonas ricas de PEG. 
La mezcla 0:100, que corresponde al PEG puro, se disuelve totalmente tanto en agua como 
en etanol 96º, y por lo tanto no se pueden obtener datos de estos ensayos. 
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Figura 5.9.- Pérdida de peso de las muestras PLA/PEG  
5.5.2. Cambios en la morfología: Microscopia electrónica de barrido (SEM) 
Una vez se han incubado las muestras en agua (medio hidrofílico) o en etanol (medio 
hidrofóbico), un tratamiento en el que se ha eliminado una parte significativa del PEG (el 
polímero de sacrificio), se procedió a examinar de nuevo las fibras mediante microscopia 
electrónica de barrido (SEM) para comprobar como la pérdida de material afecta a éstas, en 
cuánto se han visto dañadas y cómo es su nueva superficie. En la figura 5.10 se muestran 
micrografías de las fibras tras la extracción parcial de PEG con agua. 
 
Figura 5.10.- Morfología de las fibras PLA/PEG w/w después de la eliminación de 
PEG con agua,  a)100:0; b)90:10; c)70:30; d)50:50; e)40:60; f)30:70 
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Las imágenes mostradas en la figura 5.10 corresponden a fibras con una cierta regularidad 
de diámetros, y con una superficie rugosa. Si se comparan estas imágenes con las 
correspondientes de las fibras sin extraer (figura 5.5) se aprecian algunas características 
destacadas de estas fibras: han perdido un 90% en peso del PEG total, han recuperado la 
rugosidad superficial del PLA puro y no se observan grietas ni cavidades. Estos hechos 
apoyan la hipótesis de que en el proceso de electrohilado las fibras que se obtienen no son 
homogéneas en su composición. El PLA tiende a situarse en el corazón de la fibra (core), en 
tanto que el PEG se sitúa en la parte externa (sheath). Esta disposición explicaría la 
disminución de diámetros de las fibras tras el contacto con disolventes del PEG, y justificaría 
que las fibras se vean tan uniformes aun habiéndoles extraído tanta cantidad de polímero, 
como es el caso de la muestra 30:70. 
Los resultados de la extracción con etanol no son muy distintos, figura 5.11. Aunque este 
disolvente extrae menos cantidad de PEG que el agua, las fibras recuperan la rugosidad 
superficial característica de las fibras de PLA, como con el otro solvente. 
 
Figura 5.11.- Morfología de las fibras PLA/PEG w/w después 
de la eliminación de PEG con EtOH 96º a)100:0; b)90:10; 
c)70:30; d)50:50; e)40:60; f)30:70 
5.5.3. Variación de diámetros 
Se ha realizado la medida del grosor de un número significativo de fibras tras la inmersión 
en cada uno de los disolventes, siguiendo el mismo procedimiento que antes. Con estas 
medidas se pretende determinar cuál es el nuevo diámetro de las fibras y, saber si siguen 
siendo homogéneas como las iniciales o por el contrario, existen diferentes poblaciones de 
fibras y el contacto del PEG con los disolventes no afecta a todas por igual. En las dos 
figuras 5.12 y 5.13 se muestran micrografías de las fibras así como su distribución de 
tamaños tras el contacto con agua o etanol. 
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Figura 5.12.- Aspecto y distribución de diámetros de las fibras 
PLA/PEG w/w después de la disolución parcial de PEG con agua; a) 
100:0; b)90:10; c)70:30; d)50:50; e)40:60; g)30:70 
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Figura 5.13.- Aspecto y distribución de diámetros de las fibras 
PLA/PEG w/w después de la disolución parcial de PEG con etanol 96; 
a)100:0; b)90:10; c)70:30; d)50:50; e)40:60; g)30:70 
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En la tabla 5.6, se muestran los valores promedio de los diámetros de las fibras antes y 
después de su tratamiento con agua o etanol. 
Tabla 5.6.- Variaciones en el diámetro de las fibras tras la inmersión en agua y etanol. 
%w/w 
inicial 
Ø inicial 
(nm) 
Ø tras extrac. 
en H2O (nm) 
ΔØ en 
agua (nm) 
Ø tras extrac. 
en EtOH (nm) 
ΔØ en 
etanol (nm) 
100 : 0 632 ± 3,39 624 ± 6,54 8 588 ± 7,99 44 
90 : 10 648 ± 3,91 451 ± 5,61 197 458 ± 2,50 190 
70 : 30 871 ± 4,46 511 ± 0,76 360 650 ± 4,52 221 
50 : 50 947 ± 5,30 622 ± 0,05 325 700 ± 1,26 247 
40 : 60 1105 ± 0,74 653 ± 0,59 452 885 ± 3,40 220 
30 : 70 1466 ± 8,50 933 ± 4,66 533 1198 ± 2,09 268 
0 : 100 958 ± 9,38 - - - - 
Los datos recogidos en la tabla 5.6 muestran como, tras la inmersión en agua y etanol, el 
diámetro de las fibras disminuye. Esta disminución de diámetros aumenta cuando lo hace el 
contenido en PEG de la fibra, y además es mayor en agua que en etanol. En agua, la 
disminución de diámetro alcanza hasta 533 nm y en etanol hasta 268 nm, en ambos casos 
la mayor disminución tiene lugar en la fibra 30:70 que es la que más contenido de PEG 
contiene. 
En consecuencia, el análisis de la disminución de diámetros parece apoyar la hipótesis de 
unas fibras con estructura coaxial que se componen de un núcleo de PLA con un bajo 
contenido en PEG, y una cubierta exterior formada mayoritariamente por PEG. 
5.5.4. Porosidad 
Dado que el PLA y el PEG son polímeros con una muy diferente solubilidad en agua y 
etanol, nos pareció interesante estudiar el efecto que en un conjunto de fibras causa la 
inmersión por un tiempo determinado en estos dos disolventes. En este apartado nos 
proponemos estudiar cambios que ocurren, no en las propias fibras, sino en las matrices 
formadas por un conjunto de estas fibras. A modo de ejemplo, si los diámetros de las fibras 
disminuyen tras la inmersión, es muy probable que este hecho se traduzca en un aumento 
del espacio vacío que hay entre las fibras y por tanto, un aumento del espacio vacío en el 
interior de la matriz.  
Para verificar si este espacio entre fibras tras el tratamiento con agua o etanol tiene relación 
con la composición inicial de las fibras, se midió ese espacio vacío a partir de las masas de 
las matrices húmedas, de agua y etanol (mh), y de las masas de esas mismas matrices 
secadas al vacío (ms). 
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Se puede obtener la porosidad aproximada de las matrices mediante las siguientes 
expresiones (2). 
   (2) 
Donde: P = porosidad; mh = peso húmedo; ms = peso seco; ρdisolvente = densidad del 
disolvente (agua o etanol); ρPLA = densidad del PLA; ρPEG = densidad del PEG; 
En la figura 5.14 se representan los resultados obtenidos. En la curva del agua se observa 
una relación entre concentración de PEG en la mezcla y porosidad (o espacio vacío de la 
matriz). Se ha visto anteriormente que el agua siempre removía alrededor de un 90% del 
PEG contenido en las fibras, así que es lógico que a medida que aumenta la proporción de 
éste, aumente también la porosidad del mat. 
Por otra parte, los resultados obtenidos con etanol muestran, para cualquier relación 
PLA/PEG, prácticamente la misma porosidad. Con este disolvente la disminución de 
diámetros es menor que en el caso del agua y además es prácticamente la misma para 
todos los hilos. Por esta razón la porosidad no varía con la composición.Esto puedo ser 
debido a que llega un momento que el etanol no extrae más cantidad de PEG, al aumentar 
la proporción de éste.  
La representación consta de únicamente 6 puntos dado que la séptima muestra, el PEG 
puro (0:100), desaparece totalmente en 24 horas por disolución tanto en agua como en 
etanol como se ha mencionado anteriormente. No obstante es preciso indicar que la 
desaparición de la muestra de PEG es mucho más rápida en agua que en etanol. 
 
Figura 5.14.- Porosidad de las matrices PLA/PEG  
después de la extracción de PEG con agua o etanol. 
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5.5.5. Análisis de fibras mediante FTIR 
Dado que la solubilidad en agua y etanol de los dos componentes de las fibras es muy 
diferente, la inmersión en ellos debe conllevar un cambio de composición, con una 
disminución significativa del porcentaje en PEG de la fibra. Para analizar este hecho, se han 
obtenido los espectros de infrarrojo de todas las muestras antes y después de sumergirlas 
en los dos disolventes. 
En esta parte del PFC se expone el análisis por IR de los cambios originados en algunas 
muestras tras estar en contacto con agua o etanol. Para identificar mejor las bandas que 
aumentan o disminuyen tras la inmersión y seleccionar aquellas que puedan ser usadas 
como referencias, en la figura 5.15 se comparan los IRs del PLA puro (100:0), de la muestra 
50:50 y del PEG puro (0:100). 
 
Figura 5.15.- Comparativa de IR’s (modo absorbancias) de las 
muestras PLA/PEG (100:0; 50:50; 0:100) w/w de electrospinning 
El objetivo inicial era utilizar la espectroscopia IR como una herramienta de análisis 
cuantitativo en el cálculo de la pérdida de PEG por las fibras. Para este fin se deben utilizar 
los espectros IR con el eje vertical representando valores de absorbancias. En ellos, hay 
que seleccionar dos bandas de referencia, una de ellas cuya absorbancia sea debida 
únicamente al PLA y otra exclusiva del PEG. A continuación se preparan una serie de 
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mezclas patrón PLA/PEG, se obtienen sus IRs, y se mide en ellos la intensidad de las dos 
bandas de referencia (bien mediante su área o bien mediante su absorbancia). Por último, 
se dibuja la recta patrón obtenida al representar la relación de áreas (o absorbancias) en 
función de la composición de las mezclas PLA/PEG. Con esta herramienta, el cálculo de la 
composición de fibras de mezclas PLA/PEG antes y después del contacto con etanol o agua 
es simple, solo hay que obtener sus IRs y comparar los cocientes entre las bandas de 
referencia de cada muestra concreta con los valores de la recta patrón. 
La figura 5.15 muestra los espectros IR del PLA (arriba), del PEG (abajo) y entre éstos, uno 
de una mezcla 50:50 de los dos. La selección de las bandas representativas del PLA y del 
PEG no es sencilla. Se escogió como banda representativa del PLA la originada por el C=O 
del grupo éster que aparece a 1753 cm-1. Esta banda aparece aislada, sin ninguna otra que 
la solape, y la medición de su absorbancia o área se hace con precisión. No es tan simple 
realizar una operación análoga con el PEG. Como bandas representativas se seleccionaron 
las que aparecen a 961 y 834 cm-1. El examen detallado de la figura 5.15 pone de manifiesto 
que estas dos bandas tienen hombros y que la medición de su intensidad y área puede 
conducir a errores considerables. 
En efecto, la representación de las relaciones entre las intensidades de las bandas a 1753 
cm-1 y 961 ó 834 cm-1 originan puntos que aparecen demasiado dispersos y situados en una 
línea que no pasa por el origen de coordenadas, figura 5.16. En consecuencia, el método se 
desechó y se prefirió utilizar otra técnica alternativa para medir la composición de las fibras. 
 
Figura 5.16.- Relación entre bandas IR a 1753 y 834 cm
-1
 
frente a la composición en mezclas patrón PLA/PEG 
No obstante lo expuesto anteriormente, decidimos utilizar la espectroscopia IR como 
herramienta cualitativa en el seguimiento de los cambios que ocurren en las fibras tras la 
inmersión en disolventes. Hemos seleccionado fibras de dos composiciones, 70:30 y 30:70, 
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cantidad de éste polímero y, si a altas proporciones, el agua sigue removiéndolo 
prácticamente todo y el etanol lo hace en menor medida. 
Los espectros que se muestran en las figuras 5.17 y 5.18 corresponden a las fibras 
originales (parte superior), y a las extraídas con agua (IR intermedio) y con etanol (IR 
inferior). Las flechas verdes hacen referencia a picos de PEG y los asteriscos azules, al 
PLA. 
 
Figura 5.17.- Comparativa de IR’s de las fibras PLA/PEG (70:30 w/w) antes y después de la 
eliminación de PEG en agua y etanol 96º 
En las fibras de composición 70:30, figura 5.17, el efecto de la extracción con agua y con 
etanol es muy similar. Con ambos disolventes desaparecen prácticamente las bandas del 
PEG que aparecían a 2876, 1344, 961 y 834 cm-1. En consecuencia y dentro de la 
resolución de la espectroscopia IR, podemos afirmar que la proporción de PEG en la fibras 
ha descendido de forma considerable. 
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Figura 5.18.- Comparativa de IR’s de las fibras PLA/PEG (30:70 w/w) antes y después de la 
eliminación de PEG en agua y etanol 96º 
En cambio, en las fibras de composición 30:70, figura 5.18, el efecto de los dos disolventes 
es diferente. El agua elimina el PEG en una cantidad muy parecida a la que lo hacía con las 
fibras 70:30 y, en cambio, el etanol extrae menos PEG, de manera que queda una cantidad 
mayor de éste polímero en las fibras. 
5.5.6. Análisis de fibras mediante RMN 
Como procedimiento alternativo para medir la composición de las mezclas PLA/PEG se ha 
utilizado la resonancia magnética nuclear. Los espectros se adquirieron tras disolver unos 
20 mg de fibras en cloroformo. A modo de ilustración en la figura 5.19, se muestra el RMN 
de una fibra PLA/PEG 50:50 antes de su inmersión en agua o etanol. 
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Figura 5.19.- Espectro H
1
RMN de la muestra PLA/PEG (50:50 w/w) de 
Electrospinning. 
Además de las señales a 0,00 (TMS, referencia) y 7,26 ppm (CHCl3, disolvente), en la figura 
aparecen tres picos correspondientes a las tres familias de hidrógenos que hay en la mezcla 
polimérica de las fibras. Entre 5,18-5,15 ppm aparece un cuadruplete originado por los –
CH– del PLA (1 H); a 3,64 aparece un singulete atribuido a los dos –CH2– del PEG (4 H); y 
finalmente a 1,59-1,57 aparece el doblete de los –CH3 del PLA (3 H). 
Los valores que aparecen debajo de cada pico indican el valor de su área, que es 
directamente proporcional a la abundancia relativa de ese tipo de hidrógenos. Haciendo un 
simple cálculo a partir de la relación entre las áreas de picos de uno y otro polímero, se 
obtiene la composición molar de PLA y PEG en la fibra. A modo de ejemplo, la composición 
molar de PLA en la fibra cuyo RMN se muestra en la figura 5.19, se calcula con la siguiente 
expresión (3): 
   (3) 
En la tabla 5.7, que se muestra a continuación, se pueden observar las composiciones de 
las fibras calculadas a partir de los datos extraídos de los RMN. 
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Tabla 5.7.- Composición de las fibras determinada por RMN antes y después 
de estar sumergidas 24 h en agua o etanol 96º. 
% w/w 
inicial 
% M/M 
inicial 
% M/M 
agua 
% PEG 
extraído 
% M/M 
etanol 
% PEG 
extraído 
100 : 0 100,0 : 0,0 - - - - 
90 : 10 83,3 : 16,7 93,0 : 7,0 54,5 96,8 : 3,2 78,9 
70 : 30 56,5 : 43,5 92,9 : 7,1 83,4 72,1 : 27,9 35,2 
50 : 50 35,7 : 64,3 92,8 : 7,2 88,5 66,5 : 33,5 46,6 
40 : 60 27,0 : 73,0 91,2 : 8,8 88,0 63,3 : 36,7 50,0 
30 : 70 19,2 : 80,8 95,2 : 4,8 93,9 64,8 : 35,2 55,6 
0 : 100 0,0 : 100,0 - - - - 
Los datos de esta tabla confirman los resultados obtenidos cualitativamente con la 
espectroscopia IR, la porosidad y los diámetros analizados anteriormente. El agua extrae un 
porcentaje muy elevado del PEG (entre el 85-95%) sea cual sea la composición inicial de la 
fibra. Solo las fibras con una baja composición inicial en PEG (17% molar) muestran un 
comportamiento distinto con ambos disolventes. La proporción de PEG en las fibras tras la 
extracción con agua es, por lo tanto, del 5-9%. Posiblemente este PEG residual se 
encuentra atrapado en el interior del PLA y por eso el agua no tiene acceso a él. En la 
extracción con etanol, el disolvente remueve mucho menos PEG (entre el 35-55%), dejando 
las fibras con un contenido residual en PEG del 28-37%. 
También se utilizó el RMN para verificar si la película originada en el experimento de 
electrospinning tiene una composición homogénea, o bien hay diferencias de composición 
en función de la zona de la placa colectora o el momento en que se deposita el chorro de 
disolución polimérica. En el electrohilado de una mezcla PLA/PEG 50:50 se tomaron 
muestras de 5 zonas, escogidas aleatoriamente en todo el mat, y se realizaron los 
correspondientes RMN. Los resultados que se han obtenido han sido muy similares y 
concluimos que toda la película es homogénea en composición. 
5.6. Mat de fibras de PLA/PEG cargadas con TCS 
Para realizar este apartado se escogieron fibras de cuatro composiciones, tres de ellas 
correspondientes a mezclas PLA/PEG: 70:30, 50:50 y 60:40; y la cuarta de PLA puro. Para 
el electrohilado de estas mezclas con TCS se añadió a las soluciones anteriores un 3% en 
peso de TCS. 
Las condiciones de electrohilado fueron muy similares a las utilizadas en la preparación de 
microfibras sin fármaco, y se resumen en la tabla 5.8.  
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Tabla 5.8.- Condiciones operacionales óptimas para 
el electrospinning de las muestras con TCS 3% 
PLA/PEG %w/w Voltaje (kV) Flujo (mL/h) 
100 : 0 16 0,8 
70 : 30 18 3,0 
50 : 50 19 3,0 
40 : 60 16 1,0 
5.6.1. Morfología y diámetros 
Al añadir un 3% en peso de TCS a la mezcla PLA/PEG-solvente (DCM/DMF v/v), 
probablemente varíe la morfología y/o el diámetro de las fibras electrospineadas. Mediante 
el microscopio electrónico de barrido (SEM), se observa la morfología de estas fibras y se 
miden mediremos un número significativo de fibras para obtener un diámetro estadístico. 
En figura 5.20, se observa que en la muestra PLA pura (100:0) el TCS alisa totalmente al 
poliláctico, el efecto es más pronunciado que cuando el PLA se mezcla con PEG. En 
cambio, en las mezclas PLA/PEG con TCS las fibras muestran una superficie rugosa. 
 
Figura 5.20.- Morfología de las fibras PLA/PEG 
w/w cargadas con TCS;  a)100:0; b)70:30; 
c)50:50; d)40:60 
500 nm 500 nm
500 nm 500 nm
a) b)
c) d)
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Figura 5.21.- Aspecto y distribución de diámetros de las 
fibras PLA/PEG w/w cargadas con TCS;  a)100:0; b)70:30; 
c)50:50; d)40:60 
En la tabla 5.9 se muestran los valores medios del diámetro de las fibras cargadas y se 
comparan con los de las fibras sin cargar. Los datos de la tabla ponen de manifiesto que el 
TCS no altera sustancialmente los diámetros de las fibras cuando se incorpora a la 
disolución a electrohilar. Las pequeñas diferencias que aparecen en la tabla son atribuibles 
al proceso de medida. Hay que destacar que el aumento en la proporción de PEG lleva 
aparejado un aumento del diámetro de las fibras, un hecho que ya se comentó en las fibras 
sin TCS y que se vuelve a repetir cuando las fibras contienen este antimicrobiano. 
Tabla 5.9.- Comparativa de diámetros entre fibras sin 
cargar y cargadas con TCS. 
%w/w inicial Ø inicial (nm) 
Ø fibras con TCS 
(nm) 
100 : 0 632 ± 3,39 691 ± 1,75 
70 : 30 871 ± 4,46 780 ± 10,28 
50 : 50 947 ± 5,30 913 ± 2,76 
40 : 60 1105 ± 0,74 1181 ± 1,89 
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5.6.2. Ensayo de liberación en fibras: PLA/PEG-TCS. 
En este proyecto se ha estudiado la liberación del triclosán desde las microfibras en dos 
medios, con diferente hidrofilicidad, en los que las matrices se sumergieron de forma 
consecutiva. Como medio hidrofílico se utilizó una disolución acuosa basada en un tampón 
fosfato con pH 7,4 (tampón fosfato salino, PBS), en el que se siguió la liberación del biocida 
tomando muestras a varios intervalos durante un total de 24 horas. Inmediatamente 
después, se sustituyó el medio por otro medio de liberación con característica hidrofóbica, 
una mezcla Sörensen/etanol (30:70 v/v), y se tomaron muestras a los mismos intervalos 
durante otras 24h, así como otras tomas posteriores hasta asegurar que la liberación estaba 
estabilizada. 
La concentración de triclosán liberado se determinó mediante espectroscopia UV, utilizando 
un espectrofotómetro SHIMADZU UV-3600 (figura 4.25). El triclosán tiene un máximo de 
absorción 281 nm, y las medidas a esta frecuencia fueron utilizadas para su cuantificación. 
Se obtuvo previamente una curva patrón en los dos medios de liberación (PBS y 
Sörensen/etanol) determinando la absorbancia (A281) de soluciones con una concentración 
conocida de triclosán. Estas dos rectas de calibrado son las que se muestran a continuación 
en la figura 5.22. 
  
Figura 5.22.- Rectas de calibrado del PBS y la mezcla Sörensen/etanol 96º. 
Los datos de liberación de TCS, en función del tiempo, de cuatro matrices con diferente 
relación PLA/PEG originan las gráficas que se muestran en la figura 5.23. Las cuatro curvas 
obtenidas son muy similares, indicando que la composición de la fibra no tiene una 
influencia importante en la salida del triclosán. 
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Figura 5.23 Liberación de TCS de las muestras PLA/PEG (100:0, 70:30, 50:50 y 40:60 w/w). 
Las primeras 24 h corresponden a la liberación en PBS (medio hidrofílio), y 
posteriormente, la liberación fue realizada en Sörensen/etanol (medio hidrofóbivo) 
Las curvas experimentales constan de cuatro zonas. La primera corresponde a las 8-10 h 
iniciales en el PBS (medio hidrofílico) se libera aproximadamente un 10% del fármaco. Una 
segunda zona corresponde a las siguientes 14-16 h en el PBS, en esta etapa no hay 
liberación de TCS ya que se debe haber alcanzado un equilibrio de reparto del TCS entre 
matriz y medio hidrofílico. Las primeras 2-5 horas de inmersión en el medio Sörensen/etanol 
96º constituyen la tercera etapa, en ella se libera un 80-85% del TCS de las fibras. 
Finalmente se alcanza la cuarta etapa en la que no hay liberación de TCS y en la que la 
matriz aun retiene un 15-20% del TCS inicial. 
El PBS es una solución salina, en la que el agua, como hemos visto con anterioridad, 
disuelve el PEG casi en su totalidad ya que éste se encuentra en la superficie de las fibras 
(sheath). 
Un hecho destacado de las cuatro graficas anteriores es que la liberación del TCS en el 
tampón PBS sea igual en las cuatro composiciones estudiadas. Sea cual sea la relación 
PLA/PEG en la microfibra, el TCS liberado en agua está siempre alrededor del 10%. Un 
resultado sorprendente, pues la mayor parte del PEG se disuelve en el tampón y el TCS 
disperso en el PEG debería pasar al tampón.  
100:0 70:30
50:50 40:60
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Este resultado implica que en las microfibras estudiadas el TCS no se reparte por igual 
entre el PLA y el PEG. Si así fuera, matriz PLA/PEG 40:60 liberaría mucho más TCS que 
la 70:30. Los datos parecen indicar que el TCS se disuelve mayoritariamente, alrededor 
del 90%, en el PLA, y que el resto se distribuye sobre la superficie de la microfibra o bien 
en el PEG. 
Cuando la microfibra se sumerge en agua, el 10% de TCS se libera al medio, y el resto 
queda en el interior del PLA. Por su naturaleza hidrofóbica, el TCS queda retenido por el 
PLA y el tampón hidrofílico no lo extrae del poliéster. Una vez liberada de su cubierta 
externa de PEG, la microfibra sumergida a continuación en un medio hidrofóbico libera 
una cantidad significativa del TCS que contiene. 
El Sörensen/etanol en 5 h consigue extraer hasta el 80% del TCS que contenían las 
muestras debido a su hidrofobicidad. A esta cifra se estabiliza y no alcanza a liberar mayor 
cantidad. Si se hubiera utilizado una mezcla Sörensen/etanol más pobre en etanol, ésta 
removería menos cantidad de fármaco pero la cinética de liberación no se vería afectada, y 
si fuera más rica en etanol, el resultado sería el contrario: mayor extracción, misma 
velocidad de liberación [54]. 
5.7. Ensayos biológicos de actividad antibacteriana 
El triclosán es un antibacteriano de amplio espectro, su seguridad y eficacia contra bacterias 
Gram-positivas y Gram-negativas se encuentra bien documentado. El efecto antibacteriano 
del triclosán liberado desde las matrices de microfibras fue determinado por inhibición del 
crecimiento bacteriano en caldo de cultivo. 
5.7.1. Inhibición del crecimiento bacteriano en presencia de microfibras de 
PLA/PEG 
La figura 5.24 muestra el efecto del triclosán cargado en las microfibras de PLA/PEG para 
inhibir el crecimiento de la bacteria Escherichia coli (figura 5.24a) y de Micrococcus luteus 
(figura 5.24b). El crecimiento de E. coli en presencia de las matrices de microfibras de 
PLA/PEG mostró un crecimiento relativo al control (crecimiento en ausencia de matriz) entre 
el 80-100%. Por otro lado, la presencia de las matrices de microfibras cargadas con triclosán 
produce en todos los casos una significativa reducción del crecimiento bacteriano hasta 
alrededor del 90% (p<0.05).  
Pág. 82  Memoria 
 
 
Figura 5.24.- Inhibición del crecimiento bacteriano de Escherichia coli (a) y Micrococcus luteus 
(b) en las matrices de microfibras de PLA/PEG cargadas con triclosán al 3%. *p<0.05 vs control. 
5.7.2. Adherencia bacteriana de las microfibras de PLA/PEG 
Por otra parte, la adhesión y la proliferación de bacterias en la superficie de los materiales 
establecen la formación de biopelículas (biofilms). Los biofilms son considerados un 
problema crónico de los biomateriales, por este  motivo, se ha determinado la adhesión de 
bacterias en las matrices de microfibras PLA/PEG. 
En la figura 5.25 se observa que el porcentaje de adhesión de bacterias Escherichia coli 
(figura 5.25a) y Micrococcus luteus (figura 5.25b) a las microfibras de PLA/PEG cargadas 
con TCS fueron reducidos significativamente (p<0.05). En el caso de la E.coli, el porcentaje 
de adhesión en microfibras sin carga de TCS fue de 80-100%, mientras que en las 
microfibras cargadas con TCS las bacterias se adhieren con porcentajes cercanos al 15%. 
De la misma forma procede la adhesión de M.luteus, pero en el caso de las matrices de 
microfibras sin TCS se observa que la adhesión ocurre en el rango de 60-100%, y el 
porcentaje de bacterias adheridas a las microfibras cargadas con TCS fue alrededor del 
15%.    
 
Figura 5.25.- Adhesión de las bacterias Escherichia coli (a) y Micrococcus luteus (b) en las 
matrices de microfibras de PLA/PEG cargadas con triclosán al 3%. *p<0.05 vs. control. 
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En los ensayos de inhibición del crecimiento y adhesión de la bacteria E.coli (figura 5.24a y 
figura 5.25a, respectivamente) se observa que la composición de las microfibras de 
PLA/PEG sin carga de TCS no tiene influencia en el crecimiento y adhesión bacteriana. Sin 
embargo, en el caso de M.luteus se puede observar una disminución en el crecimiento y 
porcentaje de adhesión en las microfibras de PLA/PEG sin carga de TCS, conforme se 
incrementa el porcentaje de PEG en las microfibras (figura 5.24b y figura 5.25b, 
respectivamente). Esto estaría en concordancia a un comportamiento fisiológico y 
estructural diferente de las bacterias Gram-negativas y Gram-positivas frente a diferentes 
hidrofilicidad del biomaterial [55,56].  
5.7.3. Inhibición del crecimiento bacteriano en matrices de PLA/PEG cargadas con 
TCS y sumergidas previamente en agua o etanol 96º 
El PEG en las microfibras de PLA/PEG tiene una función como componente de sacrificio, 
puesto que tiene una rápida remoción en medios hidrofílicos (por ejemplo, un medio 
fisiológico) [44]. En este sentido, las microfibras de PLA/PEG cargadas con TCS fueron 
preincubadas durante 24 horas en agua destilada para retirar su componente en PEG, y 
posteriormente se determinó su actividad antimicrobiana. Los resultados para la inhibición 
del crecimiento bacteriano de E.coli y M.luteus son mostrados en la figura 5.26a y figura 
5.26b, respectivamente. Claramente, se observa que la remoción previa del PEG no altera 
la inhibición en el crecimiento bacteriano; es decir, la actividad antibacteriana del TCS ocurre 
significativamente (p<0.05) tanto en las matrices que contienen inicialmente el PEG como en 
aquellas en las cuales previamente el PEG ha sido retirado por disolución en agua. 
 
Figura 5.26.- Inhibición del crecimiento bacteriano en presencia de matrices de microfibras de 
PLA/PEG cargadas con TCS y PEG removido.  Matrices que contienen PEG (w/ PEG). Matrices 
preincubadas en agua para remover el PEG (wo/ PEG). Escherichia coli (a) y Micrococcus 
luteus (b). *p<0.05 vs control. 
Estos resultados están en concordancia con los resultados obtenidos en los experimentos 
de liberación del TCS, en los cuales se demuestra que el TCS es liberado en un entorno 
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hidrofóbico, lo cual sugiere que la interacción del TCS en la microfibra PLA/PEG se realiza 
con el componente PLA por ser el polímero más hidrofóbico. De esta forma, cuando ocurre 
la disolución del PEG desde las microfibras la actividad antibacteriana de las matrices no es 
influenciada negativamente porque el TCS se mantiene en interacción con el PLA.  
5.8. Biocompatibilidad de los mat de fibras de PLA/PEG 
La biocompatibilidad de las matrices de microfibras de PLA/PEG con y sin carga de TCS se 
muestra en la figura 5.27. Dos aspectos de la biocompatibilidad de estos nuevos materiales 
han sido evaluados: primero su capacidad para permitir la adhesión de células durante las 
primeras 24 horas de cultivo, y en segundo lugar, su capacidad para soportar la proliferación 
celular en un tiempo prolongado de 7 días de cultivo. 
Las células MDCK y VERO (ambas de tipo epitelial) se adhieren en similar porcentaje a las 
nuevas matrices de microfibras de PLA/PEG que al control (poliestireno tratado para el 
cultivo de tejidos o placa de cultivo). Las diferentes composiciones de PLA y PEG de las 
microfibras no producen ningún efecto en la adhesión celular, pero una ligera tendencia no 
significa que para mayores porcentajes de adhesión pueda observarse cuando el 
componente PEG está presente en las microfibras (figura 5.27a). 
 
Figura 5.27.- Biocompatibilidad de las matrices de microfibras de PLA/PEG.  La adhesión celular 
(a) y proliferación celular (b) de células MDCK y VERO fueron determinadas a las 24h y 7 días de 
cultivo, respectivamente. *p<0.05 vs control. 
La proliferación de células en las matrices de microfibras de PLA/PEG (figura 5.27b) han 
demostrado un incremento significativo (p<0.05) en el porcentaje de células MDCK y VERO 
que han colonizado las matrices en comparación al control. Las matrices de microfibras de 
PLA/PEG pueden soportar un 20-40% de crecimiento celular al final de 7 días de cultivo. 
Este incremento puede ser una consecuencia de la conformación 3D de las matrices, lo cual 
se evidencia por la presencia de poros que sirven de canales para las células y además 
porque las matrices de microfibras en sí mismas ofrecen mayor superficie para el 
establecimiento y colonización celular. En el caso de las microfibras de PLA/PEG se observa 
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cierta tendencia no significativa en comparación con las matrices de PLA. Esta tendencia 
podría ser explicada por la disminución del diámetro de las fibras y consecuente incremento 
en el tamaño de poro de las microfibras de PLA/PEG cuando el PEG es removido de la 
microfibra por disolución de este componente. Además, los cambios morfológicos que se 
observan en las microfibras tras la remoción del PEG, así como el incremento de rugosidad, 
podrían facilitar la colonización celular de estas nuevas matrices. 
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6. Conclusiones 
El objetivo general de este proyecto era el desarrollo de una metodología para la 
preparación mediante electrospinning de microfibras a partir de mezclas de PLA y PEG. 
Tras caracterizar estas fibras, se propuso elaborar fibras similares pero conteniendo un 
compuesto antimicrobiano (TCS) para, con ellas, construir matrices que se someterán a 
ensayos de: liberación del TCS; bicompatibilidad y medida de la actividad antimicrobiana. 
Una vez finalizado el trabajo, el análisis de los resultados obtenidos permite llegar a las 
siguientes conclusiones: 
1) Mediante electrospinning se pueden preparar electrofibras compuestas por mezclas 
de PLA/PEG con composiciones diversas. Los mejores resultados se obtuvieron 
utilizando una mezcla de DCM/DMF como disolvente. 
2) La proporción de PEG en la disolución a electrohilar influye, entre otras, en el 
diámetro de las fibras y en la morfología superficial. A mayor proporción de PEG, 
mayor diámetro de las fibras y superficies menos rugosas. 
3) Las fibras PLA/PEG de composición 30:70, 40:60, 50:50 y 70:30 muestran dos puntos 
de fusión que corresponden a las temperaturas de fusión de los homopolímeros. 
4) Tras sumergir las fibras en agua y etanol de 96º, se observó una pérdida importante 
de material polimérico y una disminución del diámetro de las fibras. Mediante IR y 
RMN se comprobó que las fibras pierden una parte importante de su contenido en 
PEG. 
5) Los resultados anteriores parecen indicar una disposición coaxial del PLA y PEG en la 
fibras que estarían constituidas por un cuerpo central (core) mayoritario de PLA 
rodeado de una corona externa (sheath) compuesta principalmente de PEG. 
6) Es posible incorporar triclosán a las fibras anteriores. El proceso de electrospinning se 
desarrolló en unas condiciones muy similares a las empleadas con las fibras sin TCS. 
El antimicrobiano no afecta a los diámetros de las fibras obtenidas. 
7) La liberación del TCS a partir de las fibras cargadas no tiene lugar de forma 
significativa en medio acuoso, aunque aumenta de forma considerable al hacerlo en 
un medio más hidrofóbico por adición de etanol. 
8) Las fibras cargadas con TCS tienen actividad bactericida frente a M. luteus (Gram 
positiva) y E. coli (Gram negativa). 
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9) Las fibras de PLA/PEG conteniendo TCS muestran una buena compatibilidad como 
se demuestra en el estudio de cultivos de células epiteliales MDCK y VERO en 
contacto con las matrices. 
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7. Estudio de sostenibilidad del proyecto 
El estudio de sostenibilidad incluye el impacto ambiental y salud, el impacto social y el 
impacto económico, en relación con el proyecto. Los objetivos de este estudio son los 
siguientes: 
1) Identificar, describir y valorar los efectos que la realización de este proyecto pueda 
producir sobre los factores ambientales (salud, recursos naturales y el medio 
ambiente). 
2) Si el proyecto se llevara a cabo, explicar cuál sería la afectación sobre la sociedad (o 
una parte de ella) y el impacto ambiental que tendrá a lo largo de su ciclo de vida. 
3) Evaluar el coste global del proyecto realizando el presupuesto del mismo. 
7.1. Evaluación de impacto ambiental y salud (EIAS) y social 
En primer lugar, lo que se realizará es una evaluación del peligro que conllevan algunas 
sustancias utilizadas en alguna fase del proyecto. Para ello, se utilizará la normativa vigente 
en la Unión Europea (UE) relativa al registro, la evaluación, la autorización y la restricción 
de las sustancias y mezclas químicas (Registration, Evaluation, Authorisation and 
restriction of CHemicals, REACH).  
El 18 de diciembre de 2006 se aprobó el reglamento REACH, Reglamento (CE) nº 
1907/2006 del Parlamento Europeo y del Consejo. Este Reglamento supone una 
reforma total del marco legislativo sobre sustancias y mezclas químicas en la Unión 
Europea y su principal objetivo es garantizar un alto nivel de protección de la salud 
humana y el medio ambiente. 
Dos años más tarde, el Reglamento (CE) Nº 1272/2008 de la comisión de 16 de diciembre 
de 2008 –que trata la clasificación, etiquetado y envasado de sustancias y mezclas 
(Classification, Labelling and Packaging of substances and mixtures, CLP) ofrece un 
conjunto de criterios armonizados sobre el peligro de las sustancias químicas. El objetivo 
general es el de garantizar un nivel elevado de protección de la salud humana y del medio 
ambiente, identificando todas las propiedades fisicoquímicas, toxicológicas y 
ecotoxicológicas de sustancias y mezclas. 
Para la realización de este apartado se utilizarán los datos de la normativa mencionada, así 
se conocerán los riesgos de salud y medioambientales que tienen las sustancias que se han 
utilizado en la realización de este proyecto de investigación. Para ello, se ha realizado la 
siguiente tabla esquema (tabla 8.1). 
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Tabla 8.1.- Clase, indicaciones y pictogramas de peligro de las sustancias involucradas en el PFC. 
Denominación Química 
Internacional 
Clase de peligro 
Físico Para la salud humana Para el medio ambiente 
Triclosán; 2,4,4'-
trichloro-2'-hydroxy-
diphenyl-ether; 
5-chloro-2-(2,4-
dichlorophenoxy)phenol 
 
- Provoca irritación ocular grave. 
- Provoca irritación cutánea. 
 
- Muy tóxico para los 
organismos acuáticos, con 
efectos nocivos duraderos. 
 
N,N-dimethylformamide; 
dimethyl formamide 
 
- Puede dañar al feto. 
- Nocivo en caso de inhalación. 
- Nocivo en contacto con la piel. 
- Provoca irritación ocular grave. 
 
 
Trichloromethane; 
chloroform 
 
- Se sospecha que provoca 
cáncer. 
- Nocivo en caso de ingestión. 
- Puede provocar daños en los 
órganos tras exposiciones 
prolongadas o repetidas. 
- Provoca irritación cutánea. 
 
 
Dichloromethane; 
methylene chloride 
 
- Se sospecha que provoca 
cáncer. 
 
 
Ethanol; 
ethyl alcohol 
- Líquido y 
vapores muy 
inflamables. 
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Por lo que respecta al impacto ambiental de los biopolímeros utilizados: 
 El PEG no está clasificado como peligroso según la Directiva 67/548/CEE. 
 El PLA no es una sustancia nociva según la Directiva 67/548/CEE. 
El Reglamento (CE) Nº 1272/2008 (CLP) sustituye la Directiva 67/548/CEE del Consejo de 
27 de junio de 1967, relativa a la aproximación de las disposiciones legales, reglamentarias 
y administrativas en materia de clasificación, embalaje y etiquetado de las sustancias 
peligrosas; y la Directiva 1999/45/CE del Parlamento Europeo y del Consejo de 31 de mayo 
de 1999, sobre la aproximación de las disposiciones legales, reglamentarias y 
administrativas de los Estados miembros relativas a la clasificación, el envasado y el 
etiquetado de preparados peligrosos. Eso sí, hasta el 1 de junio de 2015 estas dos directivas 
no serán derogadas por este Reglamento. 
Por otra parte, se quiere evaluar el impacto que pueda tener este PFC en la sociedad si se 
llevara a cabo en un futuro próximo, más específicamente a aquellas personas que 
necesiten una regeneración/sustitución de tejido dañado. El beneficio que obtienen estas 
personas es que no tienen la necesidad de ser operadas para la extracción del scaffold, 
ya que éste es biodegradable; en resumen, menos dolor y menos riesgos. 
En lo que respecta al efecto medioambiental de estos scaffolds durante su ciclo vital, debido 
a la biodegradabilidad de los materiales que los componen, es prácticamente insignificante. 
Se incluyen también en este apartado, lo que se consideran como buenas prácticas por 
parte de la institución: el tratamiento de los vertidos, aguas residuales, residuos, etc. La 
empresa gestora de los residuos químicos generados por los laboratorios de la ETSEIB es 
ECOCAT, junto con la colaboración del Centre per a la Sostenibilitat Territorial (CST). 
Los envases para almacenar los residuos especiales son todos de polietileno de alta 
densidad (HDPE), siendo herméticos los utilizados para residuos biopeligrosos. Algunos de 
los envases que se han utilizado son los que se pueden ver en la figura 8.1. 
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Figura 7.1.- Envases de residuos especiales. De izquierda a derecha: a) envase 
para líquidos (ej.: clorados); b) envase para sólidos (ej.: residuos de polímeros); 
c) envase para residuos biopeligrosos (ej.: placas utilizadas en ensayos 
biológicos). 
7.2. Evaluación económica 
Además de la evaluación medioambiental, la evaluación económica también es muy 
importante y necesaria para poder tomar decisiones respecto la viabilidad del proyecto. 
Un proyecto puede ser de gran nivel y no llevarse a cabo por aspectos ambientales o 
económicos. 
Para evaluar el coste global de la realización del proyecto, lo dividiremos en cuatro partes 
diferenciadas: 
1) Coste de disolventes y productos químicos, necesarios para la elaboración de las 
fibras, los medios de liberación (tampón), para la extracción de PEG de las fibras, y el 
estudio antibacteriano y celular. Los precios de estos disolventes, así como de los 
productos químicos requeridos, se han obtenido de los catálogos de las empresas 
suministradoras, tales como Aldrich, Fluka, etc. 
2) Coste de personal. 
3) Coste de equipos, teniendo en cuenta su amortización, el número de usuarios que 
comparte el aparato, un interés anual del 3% y la duración del PFC (9 meses). 
4) Otros costes. 
A continuación, mediante la tabla 8.2, se mostrarán los diferentes costes, así como el coste 
global que lleva asociada la elaboración de este proyecto.  
a) b) c)
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Tabla 8.2.- Costes de disolventes y productos químicos derivados de la realización del proyecto. 
PRESUPUESTO 
Concepto Total (€) 
Coste de disolventes y PQ  
Disolventes Cantidad    
Cloroformo 1 L   80,70 
Diclorometano 1 L   33,91 
Dimetilformamida 1 L   119,00 
Etanol 96º 5 L   43,86 
Productos Químicos (PQ) Cantidad    
PEG 11000 1 kg   29,80 
PEG 35000 1 kg   45,40 
PLA 42000 - Cedido por Natureworks - 
Triclosán 25 g   41,10 
DMSO 1 L   111,50 
KH2PO4 25 g   14,40 
Na2HPO4·12H2O 100 g   47,80 
Acida sódica (NaN3) 25 g   21,90 
Subtotal PQ    311,90 
Otros (+10%)    31,19 
Coste de personal   
Estudio previo y documentación 110 h 10 €/h  1100 
Experimentación 660 h 15 €/h  9900 
Análisis de resultados 220 h 20 €/h  4400 
Coste de equipos   
Aparato Precio (€) Amortización (años) Nº usuarios  
Electrospinning 3000 5 5 99 
MO 12000 15 7 108 
Cámara digital MO 7800 5 7 183 
SEM 210000 15 10 1320 
DSC 62000 10 6 909 
FTIR 24000 10 10 212 
RMN 240000 25 12 862 
UV 12000 10 10 106 
Presupuesto de actividad    20132 
Otros costes     
Electricidad, agua, aire 
acondicionado/calefacción, material 
de oficina, internet, licencias… 
10% Presupuesto de actividad 2014 
Subtotal PFC  22146 
3% de imprevistos 3% Subtotal PFC 665 
PRESUPUESTO TOTAL PFC 22811 
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